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El presente documento comprende la tesis doctoral realizada por Francisco José Ferrer Sargues,
en el marco del programa de doctorado en Fisioterapia, codigo 3165, de la Universitat de
Valéncia, R.D. 99/2011. La memoria que se presenta a continuacion se acoge a la modalidad por
compendio de publicaciones. Los articulos que conforman el documento han sido publicados
durante los afios del programa de doctorado y se engloban dentro de una misma linea de

investigacion.

Todos los resultados fueron publicados en revistas indexadas en el Journal Citation Reports (JCR)
de la Web of Knowledge (WoS), cuyo factor de impacto, cuartil y area de conocimiento (afio 2020)

se muestra a continuacion.
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1.1. Programas de rehabilitacion cardiaca: contexto general

La importancia de un estilo de vida cardiosaludable, que incluya la realizacién de ejercicio fisico
(EF), ha sido descrita y evidenciada tanto en poblacién adulta como pediatrica.’* Se ha
demostrado que el EF regular mejora la capacidad aerébica y la funcion del sistema
musculoesquelético, vascular e inmunitario; ademas, tiene una importante repercusion sobre el
bienestar psicosocial y la calidad de vida. A nivel fisiologico, mejora el remodelado ventricular,
la funcion endotelial y el metabolismo oxidativo muscular. Asimismo, se optimiza la funcion
sistolica ventricular y la relajacion miocérdica, lo que permite una disminucion de las presiones
de llenado y un aumento del gasto cardiaco en condiciones de esfuerzo. A nivel respiratorio se

produce una mejora de la respuesta ventilatoria al esfuerzo y de la tolerancia al ejercicio.>®

La implementacién de programas de EF con una evaluacién integral de la funcion cardiopulmonar
y la respuesta a la actividad fisica, asi como el disefio de una rehabilitacion basada en dicha
evaluacion, pueden resultar de gran utilidad para la evaluacion del estado clinico y el prondstico
de los pacientes con diferentes patologias cronicas, entre las que destacan las enfermedades
cardiovasculares (ECV).2#

Los programas de rehabilitacion cardiaca (PRC) son intervenciones de actuacion multifactorial
recomendados por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) desde la década de los sesenta, y
estan definidos como “el conjunto de actividades necesarias para influir favorablemente en el
proceso evolutivo de la enfermedad, asi como para asegurar a los pacientes la mejor condicién
fisica, mental y social posible, de modo que puedan por sus propios esfuerzos, preservar o
recuperar un puesto tan normal como sea posible en la vida comunitaria”. Existe evidencia
cientifica de que dichos programas no sélo favorecen el control de los factores de riesgo
cardiovascular (FRCV), sino que actlan sobre la calidad de vida del paciente,” favoreciendo su
reinsercién laboral y disminuyendo la morbimortalidad, ademas de constatar su eficacia a nivel

de coste-beneficio.®1?
Los PRC estan divididos en tres fases:

« La Fase | comprende la estancia hospitalaria, que puede darse también con un paciente en
fase previa y posterior a cirugia cardiovascular. Esta fase comprende la movilizacion
precoz y los ejercicios respiratorios, ademas del conocimiento y control de los FRCV y la
actuacion psicoldgica.

« La fase Il tiene una duracion aproximada de dos meses y se inicia desde el momento del
alta hospitalaria. Los datos clinicos y resultantes de las exploraciones cardiolégicas, entre
las que destacan la prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PECP) y el ecocardiograma,

permiten clasificar a los pacientes en diferentes niveles de riesgo. Esta fase consta de 20-
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24 sesiones que incluyen un periodo de calentamiento, un entrenamiento aerdbico y/o de
fuerza y una fase de recuperacion. La intensidad del ejercicio se determina segun los datos
de laPECP, y se incrementa en funcion de la respuesta cronotropica y tensional del paciente
al entrenamiento, ademas de su percepcion subjetiva de esfuerzo.

+ Lafase Ill se mantiene el resto de la vida del paciente. Se realiza de forma extrahospitalaria
y, tras un informe del cardi6logo, el paciente cardiovascular continta con las pautas de EF
marcadas, el control de los FRCV y los aspectos sociolaborales y psicologicos en centros
dotados del equipo material y humano necesario para la progresion en su

rehabilitacion.%1213

1.2. Indicaciones de los programas de rehabilitacion cardiaca

La derivacién de pacientes hacia PRC es una indicacion de clase | en la mayoria de las guias de
practica clinica actuales, incluidas las de Sindrome Coronario Agudo (SCA) con elevacion del
segmento ST, angina inestable o SCA sin elevacion del segmento ST, angina estable, angioplastia
coronaria transluminal percutdnea (ACTP), cirugia mediante bypass coronario, insuficiencia
cardiaca estable, valvulopatia cardiaca, enfermedad arterial periférica y prevencion
cardiovascular en mujeres.’* En los Gltimos afios, los participantes en los programas de
rehabilitacion cardiaca han incluido cada vez mas a pacientes de mayor edad, personas con
maltiples comorbilidades y patologias vasculares. Las contraindicaciones para efectuar los PRC
se han visto reducidas gracias al mejor conocimiento de los resultados y peligros inherentes a la
practica del ejercicio, pudiendo definirse como absolutas/relativas, y definitivas/temporales.
Aquellas que podrian considerarse como absolutas se reducen a los aneurismas disecantes de aorta
y obstrucciones severas del tracto de salida del ventriculo izquierdo no quirGrgicas.*>!® Las
indicaciones y contraindicaciones de los programas de rehabilitacion cardiopulmonar pueden

observarse en la Tabla 1.
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Tabla 1. Indicaciones y contraindicaciones de los programas de rehabilitacion cardiaca. Traducido al espafiol de:
Medicine AC of S. ACSM’s guidelines for exercise testing and prescription. Lippincott Williams & Wilkins;2013.

Indicaciones y Contraindicaciones de Rehabilitacion Cardiaca para pacientes

hospitalizados y ambulatorios

Indicaciones
Infarto agudo de miocardio estable
Angina estable
Cirugia mediante by pass coronario
Angioplastia coronaria transluminal percutanea
Insuficiencia cardiaca derivada de disfuncion sist6lica y/o diastdlica (cardiomiopatia)
Trasplante cardiaco

Cirugia valvular

Riesgo de enfermedad coronaria con diagndstico de Diabetes Mellitus, dislipemia,
hipertension u obesidad

Otros pacientes que puedan beneficiarse de un programa de ejercicio estructurado y/o
educacion del paciente, basado en la derivacion médica y el consenso del equipo de
rehabilitacion

Contraindicaciones

Angina inestable

Hipertension arterial descompensada (valores > 180 mm Hg en tension arterial sist6lica, o
>110 mm Hg en tension arterial diastdlica)

Cambios tensionales ortostaticos >20 mm Hg con sintomatologia
Estenosis adrtica significativa (area valvular adrtica <1.0 cm?)
Arritmias supraventriculares o ventriculares no controladas

Taquicardia sinusal no controlada (>120 latidos/minuto)

30



Indicaciones y Contraindicaciones de Rehabilitacion Cardiaca para pacientes

hospitalizados y ambulatorios

Insuficiencia cardiaca descompensada

Bloqueo auriculoventricular de tercer grado sin marcapasos
Pericarditis 0 miocarditis activa

Tromboembolismo reciente

Enfermedad sistémica aguda o fiebre

Diabetes Mellitus no controlada

Condiciones musculoesqueléticas que impidan la actividad fisica

Otras condiciones metabdlicas, como enfermedad tiroidea aguda, descompensaciones del
potasio o hipovolemia (hasta tratamiento adecuado)

1.2.1. Cardiopatias en el paciente adulto

La cardiopatia coronaria 0 SCA es considerada la patologia adulta con mayor morbimortalidad a
nivel mundial,'” y engloba a todas aquellas condiciones relacionadas con la isquemia miocérdica
aguda y/o infarto agudo de miocardio (IAM). Este, a su vez, es definido como la necrosis de las
células del miocardio, consecuencia de una isquemia prolongada producida por la reduccion

sUbita de la irrigacion sanguinea coronaria, que compromete una 0 mas zonas del miocardio. 82

Numerosos estudios han identificado varios FRCV, cuyo control es fundamental para prevenir
enfermedades cardiovasculares. Los factores de riesgo se pueden clasificar en no modificables y
en modificables. Como FRCV no modificables podemos sefialar la edad, el sexo y la historia
familiar. Por otra parte, los principales factores de riesgo modificables son: la hipertension
arterial, las dislipemias, la obesidad abdominal, la diabetes mellitus, el tabaquismo y otros toxicos,
los factores psicosociales, la homocisteina, el fibrindgeno, el sedentarismo y la proteina C

reactiva.l®%

Tradicionalmente, la gran mayoria de candidatos a los PRC eran pacientes tras IAM o tras cirugia
de by-pass coronario. Sin embargo, en los Gltimos afios se ha producido una inclusion de un mayor
espectro de ECV adultas dentro los programas, destacando la ACTP, los trasplantes cardiacos y/o

pulmonares, los pacientes con angina estable o insuficiencia cardiaca estable, las arritmias

31



ventriculares y aquellos que son sometidos a procedimientos quirdrgicos de reparacién o

reemplazo valvular.?224

1.2.2. Cardiopatias en el paciente pediatrico

En cuanto a los pacientes pediatricos, la cardiopatia mas importante, tanto por prevalencia como
por repercusion, es la cardiopatia congénita (CC). Se define como una lesion estructural y/o
funcional del corazén debido a un desarrollo anormal de este durante el periodo embrionario.
Comprenden lesiones anatdmicas de una o varias de las cuatro cdmaras cardiacas, de los tabiques
que las separan, o de las valvulas o tractos de salida.’? Las CC presentan una etiologia
multifactorial, y entre sus causas se encuentran los factores genéticos (herencia), los factores
ambientales (radiaciones, infecciones, drogas) y las enfermedades maternas. Existe un elevado
nimero de CC, asi como diferentes clasificaciones atendiendo a criterios de fisiopatologia,
anormalidad estructural y gravedad.?®

En su conjunto, aquellos sujetos que padecen una cardiopatia congénita presentan una capacidad
de esfuerzo disminuida y netamente inferior a la normal. Este hecho les hace mas vulnerables a
padecer las consecuencias del sedentarismo, como sobrepeso, hipertension arterial, falta de
acondicionamiento fisico, exclusion social y alteracion de su calidad de vida.?® En la mayoria de
los casos de nifios con CC se permite la realizacién de practica deportiva, aungue las
contraindicaciones y recomendaciones deben establecerse de forma individualizada, tal y como

recoge el documento “Archivos de Medicina del deporte”.?’

1.3. Ejercicio fisico programado
1.3.1. Principios del entrenamiento

Gran parte de la eficacia de las intervenciones cardiopulmonares depende del disefio de estas.??
Actualmente, la mayoria de PRC siguen la estructura del modelo FITT-VP, propuesto por la
American College of Sports Medicine (ACSM),* donde los parametros en los que se basan las
intervenciones son la frecuencia de entrenamiento, la intensidad del ejercicio, la duracion de las
sesiones/programa completo, y el tipo de ejercicio planteado. Ademas, el modelo propuesto por
la ACSM incluye una evaluacion del volumen adecuado de carga y una progresion de la intensidad
de los ejercicios adaptados a cada paciente.®*? Se ha objetivado que la dosificacion de dichos
principios constituye la mejor arma terapéutica para el control del paciente cardiovascular,

equiparandose a una intervencioén farmacoldgica.®
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Las recomendaciones para los pacientes adultos y pediatricos con patologia cardiovascular en

base al modelo FITT-VP son las siguientes:*
- Frecuencia

Se recomienda el ejercicio aerdbico de intensidad moderada con una frecuencia de al menos tres
dias a la semana en cardiopatias estables, siendo recomendable contar con sesiones supervisadas
de ejercicios al menos dos dias. Ademas, en pacientes hospitalizados, se debe realizar una
movilizacion temprana en los primeros tres dias de estancia hospitalaria, y en sujetos con
capacidades de ejercicio limitadas, se pueden prescribir sesiones mas cortas de lo habitual, de 1 a

10 minutos de duracion.

- Intensidad
Se describen diferentes métodos de célculo de la intensidad de la sesion, destacando los valores
de consumo de oxigeno en la PECP como el método directo mas empleado en el paciente
cardiovascular. Generalmente, son tres las variables mas empleadas y ampliamente aceptadas a
la hora de interpretar los resultados de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar. En primer lugar, el
consumo de oxigeno maximo (VO:Max) es el principal indicador de la capacidad aerébica del
paciente, siendo una variable fundamental para la evaluacion de la aptitud cardiorrespiratoria,® y
uno de los valores mas empleados a la hora de determinar la intensidad del EF. En segundo lugar,
tenemos el Umbral Ventilatorio 1 (VT1), pardametro que hace referencia a la intensidad de
gjercicio a partir de la cual se va instaurando un progresivo incremento en la concentracion de
lactato en sangre, a la vez que se produce un aumento desproporcionado de la ventilacién respecto
al consumo de oxigeno (VO,). Por Gltimo, a medida que aumenta la intensidad y duracion del
gjercicio, se alcanza el Umbral Ventilatorio 2 (VT2), marcado por un incremento abrupto en la
concentracion de lactato y la pérdida de la linealidad de la ventilacion, el volumen de oxigeno, y
la frecuencia cardiaca (FC), respecto a la intensidad de trabajo.®* Ambos umbrales delimitan las
diversas fases metabdlicas que se suceden a lo largo de la realizacion de un esfuerzo incremental,®
siendo empleados con asiduidad como punto de referencia en el ejercicio cardiovascular tanto en
poblaciones sanas como con sujetos con patologia, trabajando por encima o por debajo de ellos

en funcion de los objetivos o el tipo de entrenamiento planteados.

Ademas de la evaluacion de la intensidad mediante los valores de andlisis de gases en PECP, esta
también puede definirse segln la percepcion de esfuerzo del paciente, que se objetiva mediante
la escala de disnea de Borg, y cuyo esfuerzo durante el entrenamiento debe estar comprendido

entre 11y 16 en una escala de 6 a 20, o entre 4 y 7 en la escala de Borg modificada en base a 10.3

- Duraci6n/tiempo
Las guias clinicas del paciente con ECV recomiendan una duracion total de la intervencion de

entre 16 y 24 sesiones. El tiempo total de cada sesion debe oscilar entre los 30 y los 80 minutos,
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distribuida de la siguiente forma: actividades de calentamiento (5-10 minutos), incluyendo
movilidad articular y ejercicios dinamicos; fase de acondicionamiento (entre 20 y 60 minutos),
dividida en un entrenamiento aerdbico y un trabajo de fuerza-resistencia; y, finalmente, una fase

de enfriamiento (5-10 minutos) que incluye estiramientos analiticos de la musculatura entrenada.

- Tipo de ejercicios
El ejercicio mas recomendado y referenciado en la literatura cientifica es el ejercicio aerdbico,
que debe incluir un entrenamiento de grandes grupos musculares, con especial énfasis sobre el
gasto caldrico. Los recursos materiales mas utilizados son el ergdmetro de brazo, el

cicloergdmetro, el tapiz rodante y la eliptica, entre otros.

El entrenamiento de fuerza-resistencia se considera también como una parte necesaria dentro de
la fase de acondicionamiento fisico en la vasta mayoria de pacientes con ECV. Se recomienda
incluir un entrenamiento de los principales masculos (entre los que destacan los deltoides,
extensores de tronco, abdominales, biceps y triceps braquial, isquiotibiales, cuadriceps y gemelos)

utilizando para ello elementos como bandas elésticas, mancuernas, poleas o lastres.

- Volumen
El volumen puede definirse como el producto de la frecuencia de las sesiones (F), la intensidad
() y la duracidn de estas (T). Uno de los valores mas utilizados para el calculo de dicho volumen
es el equivalente metabolico (MET). EI MET se define como la relacién entre la energia gastada
en una actividad especifica y la energia en reposo (MET en reposo = 3,5mL x kg x min de
VO;Max). Este indice puede cuantificarse semanalmente como medida del volumen de ejercicio,

estableciendo el MET por minuto.*’

Se recomienda un volumen de 500-1000 MET por minuto a la semana en la mayoria de los adultos
sanos, pudiendo adaptarse este dato a la poblacion con ECV. Este dato se puede equiparar a otros
estandares como son 1.000 kilocalorias consumidas de ejercicio moderado, 150 minutos de

actividad fisica a la semana o un conteo en podémetro de entre 5.400-7.900 pasos.®

- Progresién
No existe un formato estandar para la tasa de progresion en duracion de la sesion de ejercicio, por
lo que debe individualizarse en base a la tolerancia del paciente. Los factores a considerar
incluyen la valoracion inicial del paciente (comorbilidades, FRCV, estratificacion de riesgo, etc),
su nivel de condicion fisica, la motivacion y objetivos del paciente y fisioterapeuta, la

sintomatologia y las posibles lesiones del sistema musculoesquelético.

34



1.3.2. Entrenamiento neuromuscular

En los ultimos afios, nuevos tipos de intervenciones estan ganando importancia y sustituyendo a
los ejercicios clasicos, con el fin de aumentar los grupos musculares involucrados y realizar una
progresion en complejidad e intensidad en los mismos. Recientemente, se ha mostrado un interés
notable en el estudio de la disfuncion del movimiento y su influencia en la eficiencia de las
actividades cotidianas y la calidad del gesto deportivo, con una traslacion al campo de la
rehabilitacion. De hecho, los estudios de Sahrmann et al.***° y Comerford et al.** destacan la
importancia clave del control neuromuscular del movimiento y la calidad de este en la prevencién

de lesiones.

El entrenamiento neuromuscular (EN) es descrito por algunos autores como un programa multi-
intervencidn con una combinacion de trabajo de equilibrio, fuerza, pliometria, agilidad y actividad
deportiva especifica,*>** cuya piedra angular del tratamiento es una instruccion y supervision
adecuada en la realizacion de los movimientos con el fin de reducir el potencial riesgo de lesion.
Ademas, dicho entrenamiento plantea una progresion en la complejidad de las sesiones, basado
tanto en la correcta realizacion del gesto, la intensidad del ejercicio, y la percepcion de esfuerzo
del paciente.®

Este entrenamiento de habilidades neuromusculares para un control de movimiento adecuado ha
demostrado beneficios sobre las variables cardiopulmonares y de fuerza muscular, tanto en
pacientes adultos con patologias crénicas,*®*® como en nifios y jovenes sanos,**° ademas de
ejemplificar y entrenar en mayor medida las actividades de la vida diaria.*® Sin embargo, hasta el
momento no se ha investigado el beneficio de una intervencién del tipo EN sobre el paciente con
ECV adulto o pediétrico, y la inclusion de los ejercicios dentro de los programas de rehabilitacién
cardiopulmonar para mejorar las capacidades funcionales de los pacientes, tanto a nivel aerdbico

como de variables de fuerza-resistencia.

1.4. Evolucion de los programas de rehabilitacion cardiaca: retos actuales

A lo largo de los ultimos afios se ha producido un destacable incremento en la supervivencia de
las cardiopatias, gracias a métodos de diagnostico precoz y al progreso de las intervenciones
quirdrgicas, con unas perspectivas alentadoras para los pacientes y sus familias. Como resultado
de los progresos cientificos, la supervivencia ha mejorado espectacularmente, con una tasa en
torno al 85% en la actualidad en ciertos tipos de cardiopatias, y una esperanza de vida dentro de
los limites de la normalidad en la mayoria de los casos.>® Esto ha supuesto un cambio de
paradigma para la cardiologia, tanto adulta como pediatrica, que ha pasado de tener por objetivo

la supervivencia de los pacientes a, una vez superada esta, pretender ofrecer la mayor calidad de
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vida posible.>!! En consecuencia, en los Gltimos afios, los PCR han evolucionado con el fin de
atender a las necesidades de los cardi6patas en cuanto a variables de capacidades funcionales y
calidad de vida, formando parte del tratamiento integral del paciente adulto y pediétrico.

Sin embargo, pese a los grandes avances producidos en los PRC, actualmente se encuentran
diferentes retos a los que los profesionales sanitarios deben hacer frente dentro del campo de la

rehabilitacion.

El primero de ellos hace referencia al tipo de ejercicio planteado. Mientras que la literatura
cientifica ha investigado vastamente los beneficios de las diferentes modalidades del ejercicio
aerobico, tanto continuas como intervalicas,> la eficacia del entrenamiento de fuerza-resistencia
y su seguridad para los pacientes cardiacos son también cada vez mas evidentes.®? Se ha
constatado su importancia en el acondicionamiento de adultos y nifios sanos, respaldado por la
American Academy of Pediatrics,® la National Strength and Conditioning Association® y la
American College of Sports Medicine.>® Estas guias pueden adaptarse a diferentes poblaciones
cardiacas, disefiando y supervisando programas de rehabilitacion cardiaca que incluyan un trabajo
de fuerza-resistencia.®®*’ Sin embargo, a pesar de las recomendaciones anteriormente citadas, en
la actualidad la fase de fuerza-resistencia todavia esta supeditada al entrenamiento aerdbico, y la
gran mayoria de los ejercicios propuestos y descritos en la literatura solo incluyen entrenamiento

analitico de grandes grupos musculares.5®

Ademas, entre los PCR, solamente una minoria incorporan una progresion reglada en el disefio
de sus intervenciones, dado que las recomendaciones para avanzar en la progresion de las sesiones
resultan demasiado genéricas y poco objetivables. Diferentes grupos de investigacion han
resaltado la necesidad de promover un aumento en la intensidad y complejidad de los ejercicios,
incluso en pacientes con una estratificacion de riesgo media. Son Moalla et al.°’ quienes
recomiendan ajustar continuamente la intensidad del entrenamiento para mejorar la funcion
cardiorrespiratoria y el rendimiento muscular en los pacientes pediéatricos con enfermedad

cardiovascular.

Profundizando en el mundo de las CC, Tikkanen et al.>® realizaron una importante revision
sistematica en el afio 2012 sobre la aplicacion de programas de rehabilitacion cardiaca en nifios,
comprobando que estaban infrautilizados y que la investigacion clinica al respecto era muy
limitada. Los programas de intervencion analizados no tenian en cuenta las patologias asociadas
a las cardiopatias congénitas, tales como problemas respiratorios, neurolégicos y
musculoesqueléticos. Tampoco incluian recomendaciones, que si aparecen en los programas de
rehabilitacion de adultos cardidpatas, sobre nutricion, FRCV, aspectos psicosociales y educacion.
De tal manera, estas carencias podrian tener un efecto negativo sobre los resultados de los

programas, especialmente a largo plazo.
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Finalmente, se ha constatado una sobreproteccion del colectivo sociosanitario hacia los pacientes
con ECV, que predispone a la inactividad y el sedentarismo. Este hecho se hace alin mas patente
en la poblacion pediétrica, donde las recomendaciones concernientes a la practica de EF
raramente se contemplan en las consultas de seguimiento o revisiones periédicas.>® Unido a esto,
el anuncio del diagnostico de una cardiopatia congénita origina una sobreproteccion paterna por
una falta de seguridad a la hora de la préctica deportiva, lo que entrafia una importante falta de
acondicionamiento que repercutird a medio y largo plazo en el paciente.®

Por tanto, esta tesis doctoral tiene como objetivo continuar con el camino emprendido dentro del
campo de la rehabilitacidn cardiaca en los Ultimos afios, profundizando en las caracteristicas de
los programas de ejercicio controlado y monitorizado, e investigando las posibilidades que puede
ofrecer como arma terapéutica para la poblacion adulta y pediatrica con enfermedades

cardiovasculares.
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2.0BJETIVOS
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El objetivo general de esta tesis doctoral es el disefio de un programa de rehabilitacién

cardiopulmonar integral que incluya entrenamiento aerébico, de fuerza-resistencia y respiratorio,

su aplicacién en paciente pediatrico con cardiopatias congeénitas, y el analisis de sus efectos sobre

las capacidades funcionales en la poblacion infantil.

Como objetivos especificos, se pretende:

1.

Disefiar una intervencion de fisioterapia cardiopulmonar, aplicada en el paciente adulto
con cardiopatia isquémica, que combine el entrenamiento aerdbico y el entrenamiento de
fuerza-resistencia basada en los principios del entrenamiento neuromuscular;

Extrapolar la intervencion planteada al paciente pediatrico con patologia cardiaca e
implantar un programa de rehabilitacion cardiopulmonar en cardiopatias congénitas;
Evaluar el impacto del programa planteado sobre la funcion muscular periférica de los
pacientes;

Analizar los efectos de la intervencion sobre la funcion muscular respiratoria;

Objetivar los efectos sobre la capacidad aerdbica de los pacientes;

Evaluar los resultados de la intervencién a medio plazo sobre las capacidades funcionales,
seis meses tras la finalizacion del programa de rehabilitacion;

Valorar la satisfaccion percibida de padres y pacientes con el programa planteado, en
términos de practica deportiva y seguridad, recursos materiales y humanos, y satisfaccion
global.

Recopilar las caracteristicas comunes y diferenciadoras de los diferentes programas de
rehabilitacion cardiaca en cardiopatias congénitas en Espafia, con el fin de establecer una
homogeneizacion de criterios a nivel estatal a la hora de disefiar e implementar los

programas de rehabilitacion cardiopulmonar en el paciente pediéatrico.
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3. MATERIAL Y METODOS
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3.1. Disefio del estudio

El disefio de la tesis doctoral estd subdividido en dos fases diferenciadas, atendiendo a la

naturaleza de los articulos cientificos incluidos en el compendio de publicaciones.

3.1.1. Fase descriptiva

En primer lugar, y tras la revisién critica de la literatura cientifica, se plante6 la elaboracion de un
protocolo de rehabilitacion cardiopulmonar, de acuerdo con el Standard Protocol ltems:

Recommendations for Interventional Trials (SPIRIT).®

3.1.2. Fase experimental

Posteriormente, la extrapolacién del protocolo planteado al paciente pediatrico con cardiopatias
congénitas y el andlisis de este sigui6 un disefio longitudinal de cohorte prospectiva, segin los
criterios definidos para la creacién de protocolos y estudios de cohortes y observaciones
(STROBE),® y en cumplimiento con el protocolo de Buenas Précticas Clinicas y los principios

de la Declaracién de Helsinki (1964, Gltima version actualizada en 2013).

3.2. Consideraciones éticas
3.2.1. Fase descriptiva

El protocolo de entrenamiento fue aprobado por el Comité Etico de la Universidad CEU Cardenal
Herrera (Valéncia, Espafia) el 20 de septiembre de 2017, con el nimero de registro CEI17/111.
Dicho protocolo fue registrado en el U.S. National Library of Medicine (ClinicalTrials.gov), con
numero de identificacion NCT04246008.

3.2.2. Fase experimental

El estudio observacional fue aprobado por el Comité Etico del Hospital Universitari i Politécnic
La Fe (Instituto Investigacion Sanitaria La Fe, VValéncia, Espafia) el 4 de diciembre de 2017, con
el nimero de registro 2017/0506. A los pacientes y familiares se les proporciono y explicé el

consentimiento informado, detallando la naturaleza del estudio, asi como las caracteristicas de la
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intervencidn, los potenciales riesgos de esta y la posibilidad de abandonar el estudio en cualquier

momento sin perjuicio de su atencion.

3.3. Participantes

Respecto a la eleccion de participantes, es destacable comentar que las dos fases del proyecto
tienen criterios de elegibilidad diferentes. En la fase descriptiva, la muestra elegible se compuso
de pacientes adultos con SCA, mientras que en la fase de intervencion los participantes fueron
nifios con CC. Esta dualidad en los criterios de elegibilidad responde a que el protocolo se planted
como un estudio piloto, y se precisaba una muestra representativa de pacientes para poder evaluar
el tamafio del efecto, por lo que se escogid a la poblacién adulta con SCA, por ser la ECV mas
prevalente a nivel mundial. Una vez se comprob6 que la intervencion propuesta podia resultar
segura y efectiva en la muestra seleccionada, el PRC planteado se extrapolé a una muestra de
pacientes con caracteristicas comunes, pero mucho mas minoritaria, como es el paciente

pediatrico con CC.

3.3.1. Fase descriptiva

Respecto a la primera fase del proyecto, los criterios de inclusion de los pacientes participantes

en el protocolo fueron:

e Pacientes adultos entre 18 y 80 afios, con diagnostico de SCA con o sin elevacion del
segmento ST.

o Estratificacién de riesgo baja 0 media acorde a los datos obtenido en la PECP y las guias
publicadas por la American Heart Association.®!

e Prescripcién médica para la realizacion de rehabilitacion cardiaca.

Asimismo, los criterios de exclusion de la muestra fueron la presencia de una patologia o
condicion aguda, remarcada en el documento de la ACSM, que planteara una contraindicacion
absoluta de realizacién de ejercicio. Otras condiciones que llevaron a la exclusion de pacientes
fueron anormalidades en la PECP, arritmias con mal control y/o inducidas con el ejercicio,

depresién del segmento ST causada por el esfuerzo y respuestas tensionales anémalas.

46



3.3.2. Fase experimental

En la segunda fase del proyecto, todos los participantes en el estudio observacional fueron
reclutados en la Seccién de Cardiologia Pediatrica del Hospital Universitari i Politécnic La Fe
(Valencia, Espafa) entre diciembre de 2017 y enero de 2020. El cribado se realizé6 mediante
prueba de esfuerzo cardiopulmonar con analisis de gases, en el laboratorio de fisiologia del

ejercicio.
Los criterios de inclusion de los pacientes se definieron como:

e Edad comprendida entre 10 y 16 afios;

e Altura mayor de 135 cm, con el fin de poder realizar la prueba de esfuerzo
cardiopulmonar en cicloergdémetro;

e Presencia de una anomalia cardiaca congénita significativa, basada en las Directrices de
la Sociedad Europea de Cardiologia para el tratamiento del corazén congénito en
adultos;®?

e Prueba de esfuerzo cardiopulmonar valida e interpretable, con una limitacion de la
capacidad funcional del paciente, definida como un VO;Max menor al 80% respectos a
los valores predichos,®® carga maxima inferior al 75% de la predicha o falta de
acondicionamiento significativo;

e Voluntariedad de ser parte del estudio y compromiso de asistencia y participacion de los
pacientes y sus padres o tutores legales en al menos un 75% de las sesiones;

e Firma en el formulario de consentimiento informado después de recibir informacion
completa sobre el programa y el estudio.

Asimismo, se excluyd a cualquier paciente que presentara:

e Antecedentes personales de arritmias con potencial para producir inestabilidad
hemodinamica.

¢ Incapacidad o contraindicacién para realizar EF de etiologia cardiaca u otra.

e Depresion significativa de la funcién del ventriculo izquierdo o derecho, objetivado como
una fraccion de eyeccion ventricular izquierda menor al 54%.

¢ Respuesta hipotensiva al ejercicio en la PECP.

3.4.Variables y momentos temporales de las mediciones

En cuanto a las variables, en esta tesis doctoral se explican todas aquellas evaluadas en el estudio

observacional planteado en nifios con CC.
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Se evaluaron las caracteristicas antropométricas de los pacientes que participaron en el estudio

observacional planteado.

La valoracion del servicio de fisioterapia se subdividio a su vez en una evaluacion muscular (tanto
de musculatura periférica como respiratoria), una evaluacién de capacidades aerdbicas y una
valoracion de la satisfaccidn con el programa, tanto por parte de los padres como de los propios
pacientes. Las mediciones de las variables de musculatura periférica y aerdbicas se recopilaron al
comienzo del programa (T1), al completar las sesiones planteadas (T2), y seis meses tras finalizar
la intervencion (T3). Por otro lado, la valoracién muscular respiratoria incluy6 dos mediciones
peri-tratamiento (sesion 09 y sesion 16), con el fin de ajustar la carga de trabajo durante las

sesiones. El cronograma de variables evaluadas se detalla en la Figura 1.
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Figura 1. Distribucion de las valoraciones en momentos temporales T1 (pre-intervencidn) y T2 (post-intervencion),
ademas de las valoraciones peri-tratamiento de la musculatura respiratoria a lo largo de las 24 sesiones. Elaboracion

propia.

Todos los registros se llevaron a cabo en el mismo lugar del hospital y a la misma hora del dia,
para evitar sesgos entre pacientes. A los nifios se les dieron instrucciones especificas, que incluian
la restriccion de comida dos horas antes de las valoraciones, la ausencia de practica deportiva el
mismo dia de la evaluacién, y la notificacién obligatoria de cualquier problema
musculoesquelético o lesion sufrida en la tltima semana. La evaluacién de la satisfaccion con el

programa se realizo al finalizar la intervencion planteada.
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Tras la detencidn temporal del PRC derivado de la emergencia sanitaria SARS-CoV-19, se realizé
una evaluacioén de la situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en el

territorio espafiol.

3.4.1. Caracteristicas antropométricas

Se recopilaron medidas antropométricas de todos los participantes, incluida su altura (cm) y peso
(kg), calculados con un tallimetro convencional (SECA Hammer Steindamm 3, 22089 Hamburgo,
Alemania) y una bascula con impedanciometro electronico de la marca TANITA-BC-545N
(Illinois 60005, USA), respectivamente. El indice de masa corporal (IMC, kg/m?) se calculé
dividiendo el peso entre el cuadrado de su altura en metros. Las puntuaciones de desviacion
estandar (DE) fueron calculadas para peso, talla e IMC segun los estandares de poblacion espafiola
publicados por Carrascosa et al.%

3.4.2. Funcion muscular periférica

Todas las técnicas de medicion de la fuerza muscular se seleccionaron de acuerdo con su validez,
confiabilidad, y facilidad de uso para una poblacién pediatrica con cardiopatias congénitas.5>:
Para minimizar la interferencia de motivacion y entrenamiento de cada sujeto, se llevo a cabo una
explicacion cuidadosa del procedimiento, se anim6 vigorosamente a los sujetos y se repitio cada
medicidn hasta conseguir tres valores aceptables y reproducibles (con una diferencia de <10%),

con un minuto de descanso entre maniobras. El valor mas alto fue posteriormente registrado.
La valoracion se subdividié de la forma que sigue:

e Fuerza de prension manual: La fuerza de agarre en ambas manos de los participantes del
estudio fue evaluada utilizando un dispositivo Jamar Plus + ® (Bolingbrook, IL, EE.
UU).%" Se instruy6 a cada nifio explicandole que, en posicion de sedestacion con una silla
sin apoyabrazos, debia cerrar el pufio y realizar la maxima contraccién posible durante
unos segundos. Los resultados se compararon con los valores de referencia en el manual
del propietario, disponible para edades entre 6 a 75 afios.

e Fuerza del biceps braquial: La fuerza del masculo biceps braquial (Newton, N) fue
medida con un dinamémetro Lafayette Manual Muscle Tester (Lafayette, IN, EE. UU).%
La técnica de medicion esta descrita por Bohannon et al.®® Con el paciente en declbito
supino con el codo pegado, el antebrazo en supinacion y una flexion de 90° del mismo,
se le pidi6 que realizara la mayor fuerza posible de flexion de su antebrazo, registrando

finalmente la mayor fuerza.
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e Fuerza del cuadriceps femoral: Se evalud la fuerza de miembros inferiores a nivel de
cuadriceps femoral, mediante el dispositivo Lafayette anteriormente citado, y siguiendo
la técnica descrita por Bohannon et al.®® Con el paciente en sedestacion y los pies en
suspension, se le solicitd que realizara una extension de rodilla con la maxima fuerza que
le fuera posible.

e Single-Heel Rise Test: Finalmente, se objetivd el proceso de fatiga del triceps sural
mediante la prueba de elevacion de talon, donde se solicitd al paciente que, estando
descalzo, mantuviera una posicion de equilibrio unipodal con los codos extendidos. En
este punto, se le indicaba que elevara el talon sin flexionar la rodilla hasta ponerse de
puntillas, y que lo bajara seguidamente a ritmo de metronomo. Se contabilizaron un
maximo de 25 repeticiones,” tomando este valor como referencia porque es el nimero
medio de repeticiones realizadas por un sujeto sano segun diferentes publicaciones

cientificas.”

3.4.3. Funcion muscular respiratoria

Se evaluaron variables de presién inspiratoria maxima (PIM, cmH20) y presidn espiratoria
méaxima (PEM, cmH,0). Ambas dos se definen como las mayores presiones que puede conseguir
mantener todo el conjunto de musculos respiratorios contra un circuito con resistencia durante un
segundo como minimo. La PIM y la PEM fueron medidas con el paciente en posicion de
sedestacion, utilizando un dispositivo MicroRPM (Carefusion, VYAIRE MEDICAL, Reino
Unido). Se sigui6 el protocolo de medicion de presiones respiratorias,’>’® y se estimaron los

valores predichos utilizando la ecuacién propuesta por Heinzmann et al.”

3.4.4. Capacidad aerobica

La evaluacion de la capacidad aerdbica se llevo a cabo mediante la prueba de marcha de 6 minutos
(6MM), seleccionada por su reproducibilidad, concordancia y validez de criterio mostrada en
pacientes pediatricos con este grupo particular de enfermedades,” y en base a las
recomendaciones de la American Thoracic Society’ y la Sociedad Espafiola de Neumologia y
Cirugia Toréacica (SEPAR).’” Fueron empleados un pulsioximetro, un cronémetro, dos conos para
marcar el final de la prueba, una escala de Borg modificada y un tensiémetro. Se registré la
distancia maxima recorrida en metros a lo largo de un corredor de 30 metros durante seis minutos.
Se utilizaron frases estandarizadas de motivacion a los pacientes cada minuto de la prueba, y se
realizaron dos pruebas con un descanso de 30 minutos entre ellas con el fin de minimizar el

impacto del efecto del entrenamiento en los resultados. La saturacion de oxigeno periférico (%),
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la frecuencia cardiaca (Ipm), la disnea respiratoria y la fatiga muscular (Borg CR-10) se
registraron en reposo y al final de la prueba. Para los valores predichos, se utilizd la ecuacion
propuesta por Geiger et al.”

3.4.5. Satisfaccidn con el programa

La satisfaccion con los PRC se ha convertido en la actualidad en un indicador de la calidad de
vida y la adherencia a los programas. Sin embargo, se ha constatado que los métodos de
evaluacion en la literatura son dispares y escasos en la poblacion cardidpata.” Es por esto por lo
que, tras completar las 24 sesiones planteadas del programa, se pretendio evaluar la satisfaccion
de padres y pacientes con la intervencion planteada.

Para ello, se contact6 via telefénica con todos los progenitores/tutores, y se les enviaron dos
encuestas Ad Hoc mediante la aplicacion Microsoft Forms. La primera de ellas se referia a la
satisfaccion de los padres con el programa, mientras que en la segunda se evaluaba la satisfaccion
del propio paciente. Las encuestas incluian informacién acerca de la practica deportiva pre y post
intervencidn, la seguridad a la hora de realizar ejercicio, una valoracion de aspectos especificos
del equipo y el disefio de las sesiones, un espacio para comentar aspectos positivos y negativos
de la intervencion, y una valoracién global del programa (Tabla 2). Asi pues, se utilizd una escala
de satisfaccion tipo Likert de cinco valores, siendo Nulo/Malo el valor mas bajo, y

Maximo/Excelente el mas alto.

Dado que el programa se vio interrumpido en marzo de 2020 por la emergencia sanitaria derivada
de la pandemia por el SARS-CoV-19, se creyd oportuno actualizar la encuesta, incluyendo un
apartado sobre los efectos del confinamiento en el EF de los pacientes.

Tabla 2. Satisfaccion con el Programa de Rehabilitacion Cardiopulmonar IMPROVE (Initiative for Monitored
Pediatric cardiac Rehabilitation Oriented by cardiopulmonary Exercise testing; version para padres/hijos).

Elaboracion propia.

Satisfaccion con el Programa de Rehabilitacion Cardiopulmonar IMPROVE

(version Padres/Hijos)

Practica deportiva |

1. ¢Su hijo/usted practicaba algin deporte ANTES de comenzar el programa de
Rehabilitacién Cardiopulmonar IMPROVE?

2. ¢Qué deporte practicaba su hijo/usted ANTES de comenzar el programa? (puede
responder varias opciones).
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10.

11.

12.

13.

14.

Satisfaccion con el Programa de Rehabilitacion Cardiopulmonar IMPROVE

(versién Padres/Hijos)

Si ha sefialado la opcion OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué deporte
practicaba su hijo/usted ANTES de comenzar el programa.

¢Su hijo/usted practica algun deporte ACTUALMENTE, tras finalizar el programa de
Rehabilitacion Cardiopulmonar IMPROVE?

¢Qué deporte practica su hijo/usted ACTUALMENTE, tras finalizar el programa?
(Puede responder varias opciones).

Si ha sefialado la opcion OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué deporte
practica su hijo/usted ACTUALMENTE tras finalizar el programa.

Efectos del confinamiento

¢En qué grado su hijo/usted se ha mantenido ACTIVO durante el CONFINAMIENTO
derivado de la pandemia SARS-CoV-19?

¢Qué EJERCICIOS ha realizado su hijo/usted durante el CONFINAMIENTO? Si no ha
realizado actividad fisica, pase a la siguiente pregunta (puede responder varias
opciones).

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué otros
gjercicios ha realizado su hijo/usted durante el periodo de CONFINAMIENTO. Si no
hay otros ejercicios, pase a la siguiente pregunta.

Préactica deportiva Il

¢Qué variables cree usted que han MEJORADO mas tras la finalizacion del programa
IMPROVE? (puede responder varias opciones).

¢Cuanto cree que han CAMBIADO los siguientes ASPECTOS en cuanto al ejercicio
gue practica su hijo/usted tras la realizacion del programa IMPROVE?

Seguridad en el ejercicio

¢Cual era su SEGURIDAD con las actividades que realizaba su hijo/usted ANTES de
completar el programa IMPROVE?

¢Cual es su SEGURIDAD con las actividades que realiza su hijo/usted DESPUES de
completar el programa IMPROVE?

Valoracion del equipo

¢COmo puntuaria estos aspectos por parte del EQUIPO DE PROFESIONALES del
programa IMPROVE?

- Informacion aportada

- Profesionalidad del equipo

- Atencidn y trato con su hijo/padres

- Atencion y trato con usted

- Implicacion en el programa

- Confianzay seguridad transmitida
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15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Satisfaccion con el Programa de Rehabilitacion Cardiopulmonar IMPROVE

(versién Padres/Hijos)

- Interés en mejorar
- Seguimiento tras la finalizacion

Disefio de las sesiones

¢Como puntuaria estos aspectos del DISENO del programa IMPROVE?
- Adaptacion del horario
- Tiempo de espera
- Duracion total del programa
- Claridad en los ejercicios
- Adaptacion del programa
- Eficacia del programa
- Calidad del programa
- Equipamiento empleado
- Relacion con los otros participantes del programa (*)

Entrenamiento domiciliario

¢Su hijo/usted sigue realizando el ENTRENAMIENTO DOMICILIARIO que se les
proporcion6 mediante una guia al finalizar el programa?

Si su hijo/usted sigue realizando el ENTRENAMIENTO DOMICILIARIO que se le
proporcionod, ¢necesita supervision? Si no realiza el entrenamiento, pase a la siguiente
pregunta.

Espacio libre
¢ Podria sefialar brevemente algin PUNTO FUERTE del programa de rehabilitaciéon?
¢Podria sefialar brevemente algin PUNTO DEBIL del programa de rehabilitacion?
Valoracion global del programa

¢Considera que el programa IMPROVE ha cumplido sus EXPECTATIVAS?

¢Cual es su SATISFACCION GLOBAL con el programa de rehabilitacion
cardiopulmonar IMPROVE?

(*) Pregunta Unicamente realizada en el Formulario de Satisfaccion Programa de Rehabilitacion

Cardiopulmonar IMPROVE version Hijos.
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3.4.6. Situacidn actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

Con el objetivo de unificar criterios en cuanto a la planificacion de las intervenciones de
rehabilitacion cardiaca infantil en el territorio espafiol, se hizo una recopilacién de todos los
programas que realizan rehabilitacion cardiaca infantil a nivel estatal en la actualidad. Dichos
programas se realizan en los siguientes centros hospitalarios de Espafia: Hospital Universitari i
Politécnic La Fe (Valencia, Comunidad Valenciana), Hospital Universitario de Donostia
(Donostia, Pais Vasco), Hospital Universitario 12 de Octubre (Madrid, Comunidad de Madrid),
Hospital Gregorio Marafion (Madrid, Comunidad de Madrid), Hospital Teresa Herrera (A
Corufia, Galicia) y Hospital Sant Joan de Déu (Barcelona, Catalufia).

Desde el servicio de fisioterapia del Hospital Universitari i Politecnic La Fe se establecieron
reuniones virtuales con los Servicios de Cardiologia Pediatrica de los hospitales anteriormente
citados. Se cred un grupo de trabajo de rehabilitacion cardiaca en CC con los fisioterapeutas
responsables de los servicios, y se les envié una encuesta mediante Microsoft Forms para
comprobar las caracteristicas comunes y diferenciales de sus intervenciones con respecto a la
intervencion planteada en el Hospital Universitari i Politécnic La Fe (Valéncia, Comunidad
Valenciana). Dicha encuesta incluia informacion sobre la apertura del programa y los pacientes
incluidos, los recursos materiales y humanos, el disefio y la divisién de la intervencion, la
valoracion realizada a los pacientes, la evaluacion de la satisfaccion percibida, y el seguimiento
de los pacientes. Los items incluidos en la encuesta enviada a los hospitales se muestran en la
Tabla 3.

Tabla 3. Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafa. Elaboracion propia.

Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

Apertura del programa y pacientes incluidos

1. ;Cual es el NOMBRE del hospital donde se estéa realizando el programa de Rehabilitacién
Cardiopulmonar para poblacion pediatrica?

2. ¢Enqué FECHA inici0 en su centro la rehabilitacion cardiopulmonar?
3. ¢El programa sigue ABIERTO actualmente?
4. ;Qué PATOLOGIAS pediétricas se han incluido en dicho programa?

5. ¢Qué RANGOS de edad tienen los nifios que han participado?
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

¢Cual es el NUMERO TOTAL de pacientes que se han beneficiado del programa de
rehabilitacion desde su implementacion?

¢Qué NUMERO de pacientes hay por sesion?
Recursos materiales y humanos

¢Con qué INSTALACIONES y MATERIAL cuenta el gimnasio de su centro?

Si ha sefialado la opcion OTROS en la anterior pregunta, por favor indigue qué otro tipo
de INSTALACIONES o MATERIAL tiene en su centro.

¢Qué PROFESIONALES participan en el programa de rehabilitacion?
¢Qué PROFESIONALES se encuentran PRESENTES durante la realizacion de las

sesiones de rehabilitacion?

¢Los pacientes estan MONITORIZADOS mediante registro electrocardiogréfico
telemético durante toda la sesion?

¢Qué DISPOSITIVO se utiliza para la monitorizacion de los pacientes durante las
sesiones? Si los pacientes no estan monitorizados, pase a la siguiente pregunta.

Disefio y division de la intervencion

El modelo FITT-VP es un sistema de planificacion del ejercicio en base a la Frecuencia,
Intensidad, Tiempo, Tipo de ejercicios, Volumen, y Progresién de las sesiones. Segun
este modelo FITT-VP, ;cuél es la DURACION TOTAL del programa de rehabilitacion?

Segun el modelo FITT-VP, ;con qué FRECUENCIA se realizan las sesiones?
Segun el modelo FITT-VP, ¢cudl es la INTENSIDAD elegida en las sesiones?

Segun el modelo FITT-VP, ¢cuanto TIEMPO dura en total cada sesion?

Segun el modelo FITT-VP, ;qué TIPO de ejercicios realizan los pacientes en las sesiones
de rehabilitacion cardiaca?

Segun el modelo FITT-VP, ;como establece el VOLUMEN adecuado del entrenamiento
de fuerza?

Segun el modelo FITT-VP, ¢su programa incluye una PROGRESION en los ejercicios
realizados?

¢En qué fases del entrenamiento se realiza una PROGRESION de los ejercicios? Si su
programa no incluye una progresion, pase a la siguiente pregunta.

¢Qué duracion aproximada tiene la fase de CALENTAMIENTO dentro de la sesion?
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23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

¢ Qué tipo de ejercicios estan incluidos en la fase de CALENTAMIENTO de las sesiones?
¢Qué duracion aproximada tiene la fase de ENTRENAMIENTO dentro de la sesion?

¢Qué tipo de ejercicios estan incluidos en la fase de ENTRENAMIENTO de las sesiones?

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué otros
ejercicios se realizan en la fase de entrenamiento. Si no hay otros ejercicios, pase a la
siguiente pregunta.

¢Qué duracion aproximada tiene la fase AEROBICA del entrenamiento dentro de la
sesion?

¢Qué incluye la fase AEROBICA del entrenamiento? Si su programa no incluye una fase
aerobica, pase a la siguiente pregunta.

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué otros
ejercicios se realizan en la fase AEROBICA del entrenamiento. Si no hay otros ejercicios,
pase a la siguiente pregunta

¢Qué duracion aproximada tiene la fase de FUERZA-RESISTENCIA del entrenamiento
dentro de la sesion?

¢Qué incluye la fase de FUERZA-RESISTENCIA del entrenamiento? Si su programa no
incluye una fase de fuerza-resistencia, pase a la siguiente pregunta.

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué otros
gjercicios se realizan en la fase de FUERZA-RESISTENCIA del entrenamiento. Si no
hay otros ejercicios, pase a la siguiente pregunta.

¢Qué duracion aproximada tiene la fase RESPIRATORIA del entrenamiento dentro de la
sesion?

¢Qué incluye la fase RESPIRATORIA del entrenamiento? Si su programa no incluye una
fase respiratoria, pase a la siguiente pregunta.

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué otros
gjercicios se realizan en la fase RESPIRATORIA del entrenamiento. Si no hay otros
gjercicios, pase a la siguiente pregunta.

¢Qué duracion aproximada tiene la fase de ENFRIAMIENTO dentro de la sesion?

¢Qué tipo de ejercicios estan incluidos en la fase de ENFRIAMIENTO de las sesiones?

¢Su  programa incluye recomendaciones para realizar un ENTRENAMIENTO
DOMICILIARIO DURANTE el transcurso de la intervencion?
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39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

ol.

52.

53.

Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

En el caso de incluir un ENTRENAMIENTO DOMICILIARIO DURANTE el transcurso
de la intervencion, ¢podria describir brevemente qué incluye? Si no se incluye, pase a la
siguiente pregunta.

¢Su programa incluye un ENTRENAMIENTO DOMICILIARIO TRAS finalizar la
intervencion?

En el caso de incluir un ENTRENAMIENTO DOMICILIARIO TRAS finalizar la
intervencion, ¢podria describir brevemente qué incluye? Si no se incluye, pase a la
siguiente pregunta.

Valoracion
¢Qué pruebas CARDIOLOGICAS se han evaluado antes y después del programa de

rehabilitacion? (Puede responder varias opciones).

Si ha sefialado la opcion OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué prueba
CARDIOLOGICA se ha evaluado. Si no hay otras pruebas, pase a la siguiente pregunta.

¢Qué pruebas FISIOTERAPICAS se han evaluado antes y después del programa de
rehabilitacion? (Puede responder varias opciones).

Si ha sefialado la opcién OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué prueba
FISIOTERAPICA se ha evaluado. Si no hay otras pruebas, pase a la siguiente pregunta.

¢Qué MUSCULATURA PERIFERICA se ha evaluado?

¢Ha medido alguno de los MUSCULOS que no estan reflejados en la pregunta anterior?
Si es asi, por favor indique cudles. Si no ha medido otros masculos, pase a la siguiente
pregunta.

¢Qué DISPOSITIVOS ha utilizado para la medicion de la fuerza de musculatura
periférica? Si no ha medido esta variable, pase a la siguiente pregunta.

¢ Qué OTRAS variables se han evaluado antes y después del programa de rehabilitacion?

Si ha sefialado la opcion OTROS en la anterior pregunta, por favor indique qué variable
se ha evaluado. Si no hay otras variables, pase a la siguiente pregunta.

Satisfaccion percibida

¢Se ha evaluado la SATISFACCION de los PADRES tras el programa?

¢Cual ha sido el método de evaluacion de la SATISFACCION del programa por parte de
los PADRES? Si no se ha evaluado la satisfaccion de los padres, pase a la siguiente
pregunta.

¢Se ha evaluado la SATISFACCION de los PACIENTES tras el programa?
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Situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

54. ¢ Cuél ha sido el método de evaluacion de la SATISFACCION del programa por parte de
los PACIENTES? Si no se ha evaluado la satisfaccion de los pacientes, pase a la siguiente
pregunta.

Seguimiento

55. Tras la finalizacion del programa, ¢se ha realizado un SEGUIMIENTO de los pacientes
por parte del servicio de rehabilitacion?

56. En el caso de haberse realizado un SEGUIMIENTO de los pacientes por parte del servicio
de rehabilitacion, ¢en qué MODALIDAD se ha hecho? Si no se ha realizado un
seguimiento, usted ha terminado la encuesta.

57. Si se ha realizado un SEGUIMIENTO de los pacientes por parte del servicio de
rehabilitacion, indique en qué PERIODO/S. Si no se ha realizado un seguimiento, usted
ha terminado la encuesta.

3.5. Intervencion

Todos/as los/as participantes del estudio fueron incluidos en un programa de rehabilitacion
cardiopulmonar pediatrica llamado proyecto IMPROVE (Initiative for Monitored Pediatric

cardiac Rehabilitation Oriented by cardiopulmonary Exercise testing).

El programa IMPROVE fue disefiado en base a los criterios propuestos por la ACSM para la
prescripcion de ejercicio terapéutico, tomando en consideracién los principios FITT-VP y
adaptandolos a la poblacién cardiépata pediatrica.®® La frecuencia se establecié en un total de 24
sesiones, dos veces por semana, de acuerdo con las recomendaciones de estudios previos.>® La
intensidad se ajusto a los parametros de la PECP, que regulan el entrenamiento de resistencia para
lograr una FC cercana al VT1 al comienzo del programa y avanzando progresivamente hacia el
VT2 o una FC maxima del 75% de la FC méxima. La intervencion constdé de una fase de
entrenamientos aerébicos, y una fase de entrenamiento de fuerza-resistencia, tanto a nivel de
musculatura periférica como de musculatura respiratoria. Cada sesion de entrenamiento duré 70

minutos y se realizaron un total de 24 sesiones supervisadas.

Todos/as los/as participantes fueron monitorizados durante las sesiones. El dispositivo Nuubo
(Nuubo® tecnologia de ECG portatil, Nuubo, 28043 Madrid, Espafia) se utiliz6 para la
monitorizacion del electrocardiograma del paciente en tiempo real, siendo controlado en todo
momento por el cardidlogo pediatrico. La saturacion de oxigeno periférico, y la frecuencia
cardiaca se controlaron de forma continua, mientras que la presion arterial se midi6 al principio

y el final de las sesiones con un monitor de presion arterial Omron M6 Comfort (Omron

58



Healthcare Europe B.V,Hoofddorp, Paises Bajos). El esfuerzo percibido por los pacientes se
registr6 mediante una escala de Borg modificada CR-10 al principio, después de cada fase de

entrenamiento y al final de cada sesion. 36

Las sesiones estuvieron dirigidas por dos fisioterapeutas experimentados, y supervisadas

presencialmente por un cardiélogo pediatrico.

3.5.1. Estructura de las sesiones

La intervencion se distribuyo de la siguiente manera:

(a) Fase de calentamiento (5 minutos). Esta primera etapa se inicid con respiraciones
diafragmaéticas, con el objetivo de normalizar constates vitales y conseguir una
ventilacion hasta base pulmonar. Se realizaron también ejercicios de movilidad articular
con un orden craneo-caudal y marcha ligera a diferentes circuitos, sin superar 20 latidos

respecto a la frecuencia cardiaca basal de los pacientes.

(b) Fase de acondicionamiento (60 minutos), subdividida a su vez en:

o Fase de acondicionamiento aerdbico (20 minutos). El ejercicio se realiz6 en
modalidad continua utilizando un tapiz rodante (Magna Pro-RC, BH Fitness,
Madrid, Espafia), y una bicicleta estatica (BH Rhyno Max H491, BH Fitness,
Madrid, Espafia). La parte aerdbica o de tipo endurance de las sesiones siguio el
modelo de fases de Skinner y McLellan.®! Los ejercicios se realizaron en las
diferentes modalidades del entrenamiento continuo (ritmo uniforme y variable), e
incluyeron dos minutos de calentamiento y otros dos minutos de enfriamiento. Se
realizé una progresion a lo largo de la intervencion, con una distribucién del trabajo
aerobico detallado a continuacion:

o Las primeras ocho sesiones se realiz6 un trabajo aerdbico en cicloergdbmetro
0 tapiz rodante en una modalidad continua uniforme, caracterizada porque
el trabajo no esta interrumpido por periodos de descanso. Se eligio el subtipo
continuo arménico extensivo, ajustando la intensidad al VT1 obtenido por
el nifio en la PECP.

o Enlassesiones 09-16, se continud con la modalidad continua uniforme, pero
avanzando hacia un subtipo intensivo del entrenamiento, incrementando
progresivamente la intensidad hacia el VT2.

o Las ultimas ocho sesiones incluyeron un trabajo continuo variable, donde se

producen modulaciones de ritmo dadas por el terreno o por la velocidad del
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sujeto. Se escogid un subtipo variable 11, donde los tramos intensos durante
entre 3 y 5 minutos, a una intensidad que oscil6 entre el VT1y el VT2 del
VO,Max &

e Fase de acondicionamiento de fuerza periférica (20 minutos). Los pacientes
completaron una bateria de ejercicios disefiados para mejorar las capacidades
funcionales, la estabilizacion del tronco, la disociacion de las extremidades superiores
del tronco, los patrones de movimiento, el reclutamiento muscular y el control durante
el rango de movimiento. Un punto destacable de nuestro estudio en cuanto al
entrenamiento de fuerza-resistencia fue la division de la intervencion en tres fases, con
ocho sesiones cada una. La progresion se realizo de la siguiente forma:

o Durante las primeras ocho sesiones, los sujetos completaron tres series con cuatro
gjercicios analiticos, trabajando especialmente ocho principales masculos (entre
los que destacan los deltoides, extensores de tronco, abdominales, biceps y
triceps braquial, isquiotibiales, cuadriceps y gemelos).?# Los sujetos realizaron
de 10 a 15 repeticiones de cada ejercicio, con un descanso de 20 segundos entre
ellos. El entrenamiento se realiz6 con bandas de resistencia ligera y media. Este
entrenamiento analitico sent6 las bases para establecer las habilidades y
deficiencias del paciente, de cara a la siguiente fase de entrenamiento.

o En las siguientes ocho sesiones, se enfatiz en ejercicios de EN, incluyendo
recursos materiales como mancuernas, Bosu, balones medicinales, peldafios y
balones de Pilates, asi como entrenamientos pliométricos. Estas rutinas
funcionales incluian tres series con cuatro ejercicios en cada uno. Los sujetos
completaron de 10 a 15 repeticiones 0 40 segundos de trabajo para cada ejercicio,
con un descanso de 20 segundos.

o Durante las ultimas ocho sesiones se entrenaron multi-circuitos y juegos
recreativos no competitivos, con el fin de promover el entrenamiento funcional
y emular las actividades de la vida real. Las rutinas se realizaron en grupos. Con
el objetivo de complementar el entrenamiento y proporcionar al paciente un
componente ludico, las Gltimas sesiones incluian de forma esporédica juegos de
realidad virtual (Nintendo Wii, Nintendo, EE. UU.), que han demostrado efectos
hemodinamicos positivos en pacientes con enfermedad coronaria® y nifios con

fibrosis quistica.®®

e Fase de acondicionamiento respiratorio (20 minutos). Como fase final de
acondicionamiento de fuerza, se realiz6 un entrenamiento especifico de los musculos

respiratorios, utilizando el dispositivo de entrenamiento de musculos respiratorios
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Threshold IMT® (Respironics, NJ 07054, EE. UU.), ajustando la carga de trabajo a un
30% de la MIP del sujeto.®® Diferentes estudios han objetivo que una carga inferior al
30% no modifica la estructura de las fibras musculares al no superar el principio de
sobrecarga muscular. Por el contrario, una carga que supere el 70% respecto al maximo
puede provocar una fatiga y hasta una claudicacion de la musculatura implicada.®’ El
rango de carga de trabajo del dispositivo IMT fue de 9 a 41 cmH,0. Con todos los nifios
en sedestacion, se realizaba un entrenamiento respiratorio de 21 minutos. Este protocolo
se dividia en siete series, constando de dos minutos de trabajo y uno de descanso cada
una de ellas. Durante la realizacion del protocolo, un fisioterapeuta especializado en el
ambito respiratorio reeducd el patron ventilatorio de los pacientes, evitando el uso de
musculatura respiratoria accesoria y el aumento de la frecuencia respiratoria y/o
volumen corriente. Para asegurar que cada paciente estuviera entrenando con una carga
de trabajo adecuada, se tomaron dos mediciones intermedias de MIP y MEP de cada
uno de los pacientes (sesiones 09 y 16). Dado que el entrenamiento respiratorio debia
realizarse tres veces por semana, dos de ellas se realizaron durante el transcurso de las
sesiones, mientras que la otra se realizé en casa.®® Los pacientes recibieron una guia
donde registraban si habian finalizado las sesiones y si habia aparecido alguna

incidencia durante el transcurso del entrenamiento.

(c) Fase de enfriamiento (5 minutos). Incluyd marcha ligera y estiramientos analiticos,
especialmente miembros superiores e inferiores, con el objetivo de realizar una vuelta a
la calma, normalizar las constantes vitales y disminuir la percepcién de esfuerza final de

los nifos.

Ademas de las sesiones supervisadas, se alent6 a los nifios a mantenerse activos durante toda la
semana, participando en educacion fisica en la escuela y juegos no competitivos, ademas de
entregarles un dossier con ejemplos de ejercicios aerdbicos y de fuerza-resistencia durante la

intervencidn para realizar sesiones no supervisadas en sus domicilios.

Al finalizar el programa de rehabilitacion cardiopulmonar de 12 semanas de duracion, y tras la
valoracion de las capacidades funcionales, se entregd tanto a pacientes como a familiares un
nuevo dossier de ejercicios aerébicos y de fuerza-resistencia (Material Suplementario). Se
detallaron en cada caso las FC maximas a las que podian trabajar los nifios, y se les recordd la
importancia de mantener una percepcion de esfuerzo moderado durante la realizacion de las

sesiones, tanto a nivel respiratorio como en musculatura periférica.
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3.6. Andlisis estadistico

El tratamiento y visualizacion de datos se realizo utilizando las bibliotecas de codigo abierto de
Python, incluidas Numpy ©, Pandas ©, Matplotlib ©, Seaborn ©, Scypy © y StatsModel ©. Se
comprobé la normalidad de la distribucion de variables cuantitativas antes del analisis inferencial

mediante las pruebas de Shapiro-Wilk, D’ Agostino K™2 y Anderson-Darling.

La asociacion bivariada se investigd mediante una prueba T pareada para las variables con
distribucién normal, y una prueba de rango con signo de Wilcoxon para las variables con
distribuciones no normales. Se aplicd la correccion de Bonferroni para tener en cuenta las
comparaciones de mediciones multiples y posible error alfa. Los datos se presentan como valores
medios * desviacion estandar (DE). Un valor de p <0,05 fue considerado estadisticamente
significativo. El calculo del tamafio de muestra para diferencias de medias pareadas se calculé
asumiendo un nivel de significancia de 0,05, un poder estadistico del 70%, y un tamafio de efecto
moderado de 0,6 en base a la variable principal (distancia recorrida en el 6MM), lo que resulta en

un tamarfio de la muestra minimo de 14 pacientes.

Respecto a los resultados de las encuestas, tanto de satisfaccion con el programa como de la
situacion actual de los programas de rehabilitacion cardiaca a nivel estatal, se realizé un anélisis

descriptivo de porcentajes en los diferentes items.
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4. RESULTADOS
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4.1. Intervencion: disefio, cumplimiento y seguridad

Se plante6 un programa de rehabilitacion cardiaca basado en los principios del EN para paciente
con enfermedad cardiovascular. Dicha intervencion fue disefiada en una primera fase en el
paciente adulto con 1AM, para posteriormente ser extrapolada al paciente pediatrico con
cardiopatias congénitas.

Existen diferencias minimas entre las intervenciones del programa en adultos y la intervencién
pediatrica. En el disefio del programa en paciente adulto isquémico, se plantearon 20 sesiones
totales, que fueron aumentadas en el PRC pediatrico debido a las caracteristicas de la muestra
(heterogeneidad de patologias y estratificacion de riesgo). Ademas, el PRC en cardiopatias
congénitas incluy6 un entrenamiento respiratorio dentro de la sesién, dado que las CC afectan a
la funcidn muscular respiratoria y periférica, patrén que no es caracteristico en el sindrome
coronario agudo. Las caracteristicas basicas del PRC en el paciente adulto se muestran en el
Anexo | (Articulo 1, pagina 4/11), y aquellas referentes al disefio de la intervencion en paciente
pediatrico se encuentran en los Anexos Il (Articulo 2, pagina 4/14) y Anexo Il (Articulo 3, pagina
3/11).

Referente a la intervencién con pacientes con CC, todos ellos completaron el criterio minimo de
adherencia al programa, gue consisti6 en la asistencia y participacion de al menos el 75% de las
sesiones de entrenamiento programadas. En promedio, cada paciente perdi6 tres sesiones de
entrenamiento de las 24 sesiones totales (12%, rango de 1 a 5 sesiones). No se informaron eventos
adversos durante la rehabilitacion, excepto una rigidez muscular leve en la primera semana de
entrenamiento por parte de uno de los pacientes. El electrocardiograma no mostré arritmias
durante el transcurso de la intervencién, a excepcion de una ectopia ventricular monomorfa
infrecuente y no percibida por el paciente en dos de los sujetos, dato que se habia revelado

anteriormente en la prueba de esfuerzo cardiopulmonar.

4.2. Participantes

Entre diciembre de 2017 y marzo de 2020, un nimero total de 32 pacientes fueron evaluados en
el laboratorio de fisiologia del ejercicio, cumpliendo con los criterios establecidos para la fase
experimental (epigrafe 3.3.2). De estos, 13 sujetos o sus tutores legales se negaron a participar en
el estudio, siendo la distancia geogréfica y las exigencias de tiempo del programa las principales
razones. De los 19 sujetos restantes, cuatro pacientes no terminaron las sesiones planteadas debido
a la detencion forzada del programa a causa del SARS-CoV-19, concluyendo con una muestra

total de 15 pacientes (Figura 2). Entre los pacientes que cumplieron criterios clinicos y
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completaron las sesiones, no hubo diferencias significativas en términos de género, edad o

caracteristicas antropométricas.

N =32 evaluados
que cumplen

criterios

.| W=13seniegana
| realizar intervencién

L J

N =19 inician la
intervencion
W =4 detienen la

> intervencion sin

h 4 finalizarla

N =13 pacientes
finales

Figura 2. Diagrama de flujo del proyecto IMPROVE. Elaboracidn propia.

El programa IMPROVE inici6 su andadura en marzo de 2018, pero tuvo que detenido de forma
forzada a mediados de marzo de 2020 a causa del SARS-CoV-19, que obligé a la suspensién
temporal de todas las actividades que no se consideraran esenciales. Entre dicho periodo, la
muestra incluy6 un total de 15 participantes en el estudio, con una edad media de 14,4 afios (rango
12,4-15,7), y una distribucion por sexos del 60% de hombres a 40% de mujeres. Los diagndsticos
de los pacientes fueron: Tetralogia de Fallot (n=6), trasplante de coraz6n derivado de CC (n =3),
D-transposicidn de grandes vasos corregidas con un switch arterial (n =2), atresia pulmonar con
tabique ventricular intacto (n =1), atresia pulmonar con comunicacion interventricular (CIV) (n
=1), comunicacién ventricular intervenida y reparada (n =1) y anomalia de Taussig-Bing reparada
(n=1). Pese a que el trasplante cardiaco no es una cardiopatia congénita propiamente dicha, dicha
intervencion derivaba de enfermedades congénitas previas, concretamente de una atresia
tricispidea con cirugia de Fontan, de una coartacion aértica con CIV y de una miocardiopatia no

compactada con disfuncion ventricular grave.

En cuanto a la capacidad funcional, 12 pacientes se encontraban en una clase | segun la New York

Heart Association (NYHA), y tres se clasificaron como NYHA clase 11 al comienzo del estudio.
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Se describen las caracteristicas demogréaficas y antropométricas de la poblacién de estudio en el
Anexo Il (Articulo 2, Tabla 1, pagina 6/14).

4.3, Efectos en las variables a estudio
4.3.1. Funcién muscular periférica

Todos los pacientes eran diestros y no se observaron diferencias significativas en los resultados
entre los miembros dominantes y no dominantes de todos los grupos musculares estudiados, como
también fue informado en la revision sistematica publicada por Bohannon et al.2® Aunque la
fuerza basal fue generalmente mayor en las extremidades dominantes, esta diferencia no fue

estadisticamente significativa en ninguno de los grupos musculares estudiados.

Un aumento significativo de la fuerza después del programa de entrenamiento se observo en todos
los grupos musculares medidos, tanto para el lado dominante como para el no dominante. En el
Anexo Il (Articulo 3, Tabla 2, pagina 5/11) se resumen los resultados de la medicion de la funcién

muscular antes y después del programa.

La fuerza de prension manual aumentd en un promedio de 4,1/ 4,7 kg (17/21%) en los miembros
superiores dominantes / no dominantes después del entrenamiento (p <0,001). Para normalizar
valores y minimizar el efecto del mero crecimiento, la disponibilidad de valores de referencia para
la poblacion de estudio permitié comparar el porcentaje de valores de agarre predichos,
recalculados con datos actualizados de altura y peso. Se informé de un aumento en el porcentaje
de valores de agarre de 37% a 44% segun los predichos (p <0,001) para la mano dominante y de
39% a 47% (p <0,001) para la mano no dominante. Las mejoras en la fuerza de prensiéon manual
para ambos miembros se muestran en el Anexo Ill (Articulo 3, Figuras 1 y 2, pagina 6/11,

respectivamente).

Se observo un aumento en la fuerza del biceps braquial después del entrenamiento tanto en el
brazo dominante (118 a 140 N, incremento del 18%, p <0,001) como en el no dominante (117 a
132 N, incremento del 13%, p <0,001). De forma similar, se evidencié un aumento en la fuerza
del cuadriceps femoral en la pierna dominante (161 a 204 N, incremento del 27%, p <0,001) y no
dominante (153 a 185 N, incremento del 21%, p <0,001).

Respecto a la fatiga del triceps sural, el rendimiento de la prueba de elevacion de talon (single-
heel rise test) aumentd de un promedio de 10.4 a 16 repeticiones (+50%, p =0,018) en la pierna

dominante y de 9,2 a 16,6 en la extremidad no dominante (+80%, p <0,001).

Las mediciones de seguimiento revelaron curiosamente que seis meses después de cesar el

programa no hubo cambios estadisticamente significativos en ninguna de las pruebas realizadas,
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con un mantenimiento de los datos respecto a la valoracion post-intervencion. Este dato apoya la
hipétesis de que los efectos observados inmediatamente después del programa de rehabilitacion
cardiopulmonar podrian estar relacionados con este. Los resultados de las mediciones del
seguimiento a los seis meses y su comparacion con los valores en el momento de la finalizacion

del programa se pueden examinar en el Anexo Il (Articulo 3, Tabla 3, pagina 7/11).

4.3.2. Funcién muscular respiratoria

Se objetivé un aumento del 22% en la PIM (media de 94 a 116 cmH>0, p <0,01) y el porcentaje
de PIM predicho en un 19% (media de 81% al 100%, p <0,01) después de la rehabilitacion.
Asimismo, no se observo un incremento mayor en pacientes que se encontraban en peor situacion
basal. Este aumento en PIM se mantuvo tras un seguimiento de 6 meses en el que los sujetos no
realizaron entrenamiento, sin observar una variacion (0,5 cmH0) ni en la PIM total ni en el

porcentaje de PIM predicho después de este periodo de tiempo.

En la Figura 3 se muestra una representacion de cada medida de PIM realizada durante el
programa, incluyendo las mediciones intermedias en las semanas cuatro (sesion 08) y ocho
(sesién 16). Es destacable comentar que, pese a que la intervencion de entrenamiento de
musculatura respiratoria, basada en el protocolo de Hill et al. de una duracién minima de 8
semanas, se alarg6 hasta el final de la intervencion (semana 12), la mejoria mas destacable en
cuanto al PIM de los sujetos se produjo en las primeras cuatro semanas desde el inicio del
programa de rehabilitacion. Posteriormente, a partir de la 5% semana y hasta 6 meses después de
finalizar el programa, se mantuvo dicha tendencia a la mejoria, pero sin observar tanta un

crecimiento tan abrupto como en las primeras semanas.
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T1 wé w8 T2 T3
Time

Figura 3. Presion inspiratoria maxima (MIP) medida antes de la intervencion (T1), después de la sesion 08 (w4) y
sesion 16 (w8), al finalizar el programa (T2), y en un seguimiento a los 6 meses tras la conclusion de este (T3).

Elaboracion propia.

Por otro lado, la PEM no mostré una variacién estadisticamente significativa (media de 119 a 130
c¢cmH-0, p =0,12) de su valor absoluto o su porcentaje del valor predicho (media del 87% al 96%,
p =0,11) después de la rehabilitacidn, si bien se observo una tendencia en aumento de dichas
presiones. Se observé un ligero incremento no significativo de la PEM entre el final del programa
y los seis meses de seguimiento (media de 130 a 138 cmH-0, p =0,12). Una comparacion de todas
las medidas respiratorias antes y después de la rehabilitacion se representa en el Anexo Il
(Articulo 2, Tabla 3, pagina 8/14). Las diferencias entre las mediciones al final del programa y

seis meses después de ese punto se muestran en el Anexo Il (Articulo 2, Tabla 4, pagina 8/14).

Finalmente, los valores predichos de PIM y PEM de cada sujeto en los tres momentos temporales
de la valoracion se muestran en el Anexo Il (Articulo 2, Tabla 2, pagina 7/14).

4.3.3. Capacidad aerébica

Todos los sujetos completaron una prueba de 6MM valida. EI Anexo Il (Articulo 2, Figura 2,
pagina 8/14) muestra la progresioén de la distancia recorrida, la fatiga muscular y la disnea
percibidas antes de la rehabilitacion, después del entrenamiento y seis meses después de finalizar
el programa. A continuacidn, se detallan los valores calculados y predichos de estos valores, que

también se detallan en el Anexo Il (Articulo 2, Tabla 2, pagina 7/14).

Se observé un incremento 48 metros (+7,2% respecto a la valoracion inicial) en la distancia
recorrida del 6MM después del entrenamiento (media de 642 a 690 metros, p =0,001), junto con

un aumento significativo en su relacion con las distancias predichas (92% a 99%, p =0,001). Pese
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a que no hay descritos en la literatura valores minimos clinicamente relevantes en poblacion
pedidtrica con cardiopatias congénitas, estudios previos realizados con pacientes adultos con
patologias cardiopulmonares® han establecido una diferencia entre 14 y 30,5 metros, pudiendo
considerar una distancia superior como clinicamente significativa. En el programa planteado, el
cambio de 48 metros despueés la intervencion super6 el umbral de significacion clinica de 30,5
metros. No hubo diferencias observadas entre el final del programa y los seis meses de
seguimiento (media de 690 a 688, p =0,60).

Los sujetos experimentaron una reduccién en la fatiga muscular segun la escala de Borg
modificada (0-10) después del entrenamiento (media de 4,9 a 3,2, p =0.017), que presenté un
repunte significativo a los seis meses de seguimiento (media 3,2 a 6,3, p <0,001). Aunque no
fuera estadisticamente significativa, la escala de disnea de Borg CR-10 mostrd una disminucion
tras la intervencién (media de 3,9 a 2,8, p =0,07), asi como un aumento (media de 2,8 a 4,4, p
=0,03) seis meses después de que el entrenamiento dirigido se detuviera. Asi pues, el resumen
comparativo de distancias y escalas de la prueba 6MM en todos los sujetos, antes y después de la
rehabilitacion, se puede encontrar en el Anexo Il (Articulo 2, Tabla 5, pagina 9/14). Asimismo,
en dicho anexo (Articulo 2, Tabla 6, pagina 9/14) se muestra una comparativa de las pruebas
6MM realizadas al final del programa, asi como seis meses después de dicho cierre.

4.3.4. Satisfaccion con el programa
4.3.4.1. Vision de los padres/tutores

Tal y como se ha comentado anteriormente, la satisfaccion de los tutores se evalud a través de
encuestas. En concreto, un total de 14 progenitores (93,3%) contestaron a la encuesta enviada.

Las respuestas a los diferentes items se detallan a continuacion:

- Préctica Deportiva

Con anterioridad al inicio de la rehabilitacion cardiopulmonar, el 50% de los pacientes realizaba
alguna actividad deportiva, preferentemente Deportes de grupo (n =4), Deportes de contacto (n
=3 pacientes) u Otros (n =2), realizando mas de un deporte en alguno de los casos. Tras la
intervencion planteada, este porcentaje aument6 hasta el 86%, siendo la modalidad en Gimnasio

el deporte més prevalente entre la muestra (n =10).

Todos los progenitores destacaron un beneficio del programa sobre diferentes variables, siendo

las mas destacadas la Calidad de vida, la Fuerza muscular y la Tolerancia al esfuerzo. En la
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siguiente figura (Figura 4) se plasma el resultado de las encuestas sobre todas las variables a

estudio.
Variables relativas al ejercicio (version Padres)
14 13
12 .
E Tolerancia al deporte
10
10 9 9 9 @ Fuerza muscular
Motivacion por el deporte
8 7 Seguridad con el deporte
6 6 @ Constitucion fisica
5
@ Nutricion
4 m Calidad de vida
5 @ Sintomatologia
0

Figura 4. Respuestas de los padres sobre diferentes variables relacionadas con el ejercicio (nimero total de respuestas:

14). Elaboracion propia.

En cuanto a aspectos relacionados con el propio ejercicio, los aspectos que consiguieron una
valoracion mas positiva fueron la Confianza y la Motivacién para hacer ejercicio (35,7% con

puntuacién “Maxima” cada uno).

- Seguridad en el ejercicio

Previo al programa, la seguridad de los padres con el ejercicio que practicaban sus hijos, valorada
mediante una escala Likert, oscilaba entre “Nula” (30,8%), “Poca” (46,2%) y “Media” (23,1%).
Este mismo item mejord tras las sesiones a una valoracion que oscilaba entre “Media” (7,1%),

“Bastante” (78,6%) y “Maxima” (14,3%).

- Valoracion del equipo

Respecto a la valoracién del equipo de profesionales del programa IMPROVE, todos los items
fueron puntuados con valores entre “Bastante” y “Maximo” (Informacion aportada,
Profesionalidad del equipo, Atencidn y trato con paciente y familiar, Implicacién en el programa,

Confianza y seguridad transmitida, Interés en mejorar), a excepcion del Seguimiento tras la
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finalizacién, que obtuvo una puntuacion con mayor variabilidad (valoraciéon ‘“Media”

mayoritariamente, 35,7%).

- Disefio de las sesiones

En cuanto al disefio de la intervencion planteada, aspecto intimamente relacionado con el servicio
de fisioterapia, los siguientes items recibieron una puntuacion mayoritaria de “Excelente”:
Claridad en los ejercicios (64,3%), Adaptacion del programa al paciente (71,4%), Eficacia del
programa (85,7%), Calidad del programa (92,9%) y Equipamiento empleado (50%). Otros items
fueron puntuados con una puntuacion mayoritaria de “Bastante”, como la Adaptacion del horario
(64,3%) y el Tiempo de espera (64,3%), y el Gnico aspecto que tuvo puntuaciones que oscilaban
entre “Mejorable” y “Excelente” fue la Duracion total del programa (42,9% con valoracion
“Media”).

- Entrenamiento domiciliario

El 86% de los pacientes no realizaron las pautas de entrenamiento domiciliario que se les
plantearon desde el equipo del programa tras la finalizacién de este. Los dos Unicos pacientes que

si que realizaron el entrenamiento, precisaron de supervision.

- Espacio libre

En la Tabla 4 se detallan los puntos fuertes y los puntos débiles que los padres destacaron de la
intervencion planteada. Entre los puntos fuertes destacaron la Gestién y la Seguridad en las
actividades fisicas, la Motivacion de los hijos y la Implicacién del equipo. Es remarcable que casi
la totalidad de los puntos débiles incidieron sobre la duracién del programa en términos de
sesiones totales puesto que, pese a las 24 sesiones planteadas, en consonancia con los programas
de rehabilitacién cardiaca adultos y pediatricos, los padres consideraron que sus hijos podrian

haberse beneficiado de una intervencion mas longeva en el tiempo.*®
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Tabla 4. Respuestas dadas en el espacio libre respecto a la satisfaccion con el programa de intervencion planteado

(versidn para padres). Elaboracidn propia.

10

11
12

13

14

10

Espacio Libre. Puntos Fuertes del programa IMPROVE (version Padres)

“El ser un plan integral de ejercicio y asesoramiento de alimentacion”
“Que mi hijo conozca sus limites fisicos y como gestionar la actividad realizada”
“El aumento de resistencia fisica”

“La variedad de ejercicios y la parte de nutricion”

“Creo que mi hijo cogid bastante confianza en si mismo y seguridad para el desarrollo de
determinadas actividades fisicas tras el programa”

“La constancia”
“La buena atencion de los profesionales”
“La confianza para hacer ejercicio y el aumento de la capacidad pulmonar”

“La resistencia”

“La ayuda prestada a los padres para estar seguros del entrenamiento que pueden hacer
nuestros hijos”

“Lo motivado que iba mi hijo a las sesiones”

“La seguridad que me daba el que estuvieran varios profesionales a la vez en las sesiones”

“La implicacién de todos los miembros del grupo. Ademads, nos han dado seguridad en cuanto
al ejercicio que puede realizar mi hija”

“Mi hijo iba contentisimo a hacer la rehabilitacion”

Espacio Libre. Puntos Débiles del programa IMPROVE (version Padres)

“Que no tiene continuidad. Termina de forma abrupta”
“Duracion escasa y falta de seguimiento en el tiempo”

“El traslado al centro médico y segiin mi hijo que deberia de haber durado mas”

“La duracion del programa: para consolidar habitos pensamos que la duracion deberia ser
superior”

“Su duracion, me hubiese gustado que hubiesen sido mas meses”
“Ninguno”

“Corta duracion del programa”

“En nuestra opinion no hay”

“El horario”

“No he encontrado nada”
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Espacio Libre. Puntos Débiles del programa IMPROVE (version Padres)

11 “Debido a la pandemia, no se ha podido realizar un seguimiento de la evolucion de mi hijo”
12 “Que no pudiera ver las sesiones para aprender lo que podia hacer mi hija”
13 “A veces debia perderse clases para acudir a las sesiones”

14 “No sabria decir... si acaso su duracion”

- Valoracion global del programa

Todos los padres consideraron que sus expectativas se habian visto cumplidas (100%), y la

satisfaccion global fue evaluada como “Maxima” (71,4%), seguida de “Bastante” (28,6%).

- Efectos del confinamiento

Finalmente, se quiso conocer los efectos que el confinamiento del primer semestre de 2020 pudo
tener sobre los pacientes del programa. Tomando como referencia las recomendaciones sobre EF
en nifios entre 5y 7 afios por parte de la OMS, donde se establece una recomendacién minima de
60 minutos diarios de actividad fisica moderada o vigorosa, ademas de un minimo de 3 dias de
trabajo de fuerza de grandes grupos musculares,® se pretendi6 evaluar la actividad de los nifios
en el periodo de confinamiento derivado del SARS-CoV-19. En este estudio, el grado de actividad
de los nifios/as oscild entre la actividad media (entre 60 y 90 minutos de actividad moderada la
semana, 26,7%), la muy activa (mas de 120 minutos a la semana, 20%) y bastante activa (entre
90 y 120 minutos a la semana, 20%).

La mayoria de los ejercicios que se destacaron dentro del periodo de confinamiento domiciliario
correspondieron a ejercicios de fuerza muscular periférica (n =10), donde se utilizaban
mancuernas, bandas elasticas y ejercicios de calistenia, entre otros. También se objetivd un

nimero minoritario de pacientes que realizaban entrenamiento aerébico (n =3).

4.3.4.2. Vision de los pacientes

Respecto a la evaluacion de la satisfaccion por parte de los pacientes, un total de 13 sujetos
completaron la encuesta (86,7%). Los aspectos evaluados y la puntuacion otorgada se detallan a

continuacion:
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- Préactica Deportiva

Antes de iniciar el programa de rehabilitacion, un total de 5 pacientes (38%) realizaba deporte,
siendo los mas prevalentes los Deportes de contacto (n = 3), los Deportes de grupo (n = 2) y
Otros (n = 2) los mas prevalentes. Algunos de ellos realizaban mas de una actividad deportiva.
Al finalizar la intervencion, el nimero de pacientes vario hasta un total de 10 (83%), siendo el

Gimnasio (n = 9) y la Natacion (n = 4) los mas contestados.

Los pacientes se consideraron que el programa planteado habia tenido una influencia positiva
sobre la Calidad de vida (n = 10), la Fuerza muscular (n = 9) y la Nutricién (n = 9), de forma
mayoritaria. En la Figura 5 se muestra la totalidad de variables evaluadas y las respuestas de los

pacientes.
Variables relativas al ejercicio (version Hijos)
12
10
10 9 m Tolerancia al deporte
@ Fuerza muscular
8 7 7 Motivacion por el deporte
. Seguridad con el deporte
5 5 m Constitucion fisica
4 4 ENutricion
3 m Calidad de vida
2 @ Sintomatologia
0 .

Figura 5. Respuestas de los hijos sobre diferentes variables relacionadas con el ejercicio (nimero total de respuestas:
13). Elaboracidn propia.

Los aspectos relativos al ejercicio que consiguieron una valoracién mas satisfactoria por parte de
los nifios fueron la Confianza para hacer ejercicio (53,8% con puntuacion “Maxima”) y la

Motivacion (46,2% con puntuacion “Maxima”).

- Seguridad en el ejercicio

La seguridad en la practica deportiva oscilaba entre los valores “Nulo” (15,4%), “Poco” (23,1%),

“Medio” (46,2%) y “Bastante” (15,4%) previo a la realizacion del programa, y se elevaron a
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puntuaciones entre “Medio” (7,7%), “Bastante” (46,2%) y “Maximo” (46,2%) tras completar el

mismo.

- Valoracion del equipo

La valoracién del equipo arrojé resultados mayoritariamente excelentes en casi todos los items,
destacando como mejor puntuados la Profesionalidad del equipo (“Maximo” en 84,6%), la
Atencion y trato con el paciente (“Maximo” en el 92,3%) y la Implicacion en el programa
(“Maximo” en el 84,6%). Tan solo se obtuvieron puntuaciones con gran variabilidad en el item

Seguimiento tras la finalizacion (puntuaciones entre “Nulo” y “Maximo”).

- Disefio de las sesiones

En cuanto al disefio de la rehabilitacion cardiopulmonar, se obtuvo una mayoria de “Excelente”
en los siguientes items: Claridad en los ejercicios (76,6%), Adaptacién del programa (53,8%),
Eficacia del programa (84,6%) y Calidad del programa (76,9%). Una puntuacion mayoritaria de
“Bueno” se objetivo en la Adaptacion del horario (69,2%), el Tiempo de espera (69,2%), la
Duracion total (61,5%) y el Equipamiento empleado (53,8%).

Finalmente, se creyd conveniente incluir un apartado mas en este item respecto a la encuesta de
los pacientes, evaluando la relacion del paciente con su mismo grupo de participantes del
programa. La mayoria de los nifios puntuaron dicho item de forma “Excelente” (61,5%), seguido

de “Bueno” (30,8%) y “Medio” (7,7%).

- Entrenamiento domiciliario

El 69% de los pacientes no realizaron el entrenamiento domiciliario que se les planted desde el
equipo de rehabilitacion tras la conclusion de las sesiones. De los 4 nifios que realizaron el

entrenamiento, solamente 1 de ellos considerd que precisaba de supervision.

- Espacio libre

En la Tabla 5 se detallan los puntos fuertes y los puntos débiles que los pacientes destacaron de
la intervencion planteada. Entre los puntos fuertes enfatizaron la confianza y la mejoria que los
pacientes experimentaron tras la finalizacion del programa, ademas de la variabilidad de ejercicios
y los profesionales implicados. Respecto a los puntos débiles, y en contraposicion a la valoracién
de los padres, hubo variabilidad en las respuestas, incluyendo el horario, la duracién o el

equipamiento empleado.
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Tabla 5. Respuestas dadas en el espacio libre respecto a la satisfaccion con el programa de intervencion planteado

(versidn para hijos). Elaboracién propia.

Espacio Libre. Puntos Fuertes del programa IMPROVE (version Hijos)

1 | “El esfuerzo”

2 | “Mejoré mucho durante el tiempo que duro el programa, es muy efectivo”
3 | “Confianza y resistencia”

4 | “La atencion por parte de los médicos/personal y el buen trato”
5  “La formacion deportiva y el horario”

6 “Los fisioterapeutas que realizaban el programa”

7 | “El grupo de compaiieros que hice en el programa”

8  “Que me obligaba a realizar ejercicio 2 veces por semana”

9 | “Que ibamos cambiando de ejercicios continuamente”

10 “Laultima sesion, la carrera de gladiadores. Fue una pasada”
11 *“La variabilidad de ejercicios”

12 | “Todo super bien”

13  “La seguridad que me daban los fisioterapeutas para hacer ejercicio”

Espacio Libre. Puntos Débiles del programa IMPROVE (version Hijos)

1 “Lapereza”

2 | “El programa fue muy corto”

3  “No”

4 | “No sabria decir ninguno”

5 | “El horario de las pruebas”

6 “Poca duracion”

7 | “El material a veces estaba un poco anticuado”
8 | “El horario”

9  “A veces hacia calor en el gimnasio”

10  “Que no tiene continuidad”

11 “Las bicicletas del gimnasio eran un poco antiguas”
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Espacio Libre. Puntos Débiles del programa IMPROVE (version Hijos)

“Estuve haciendo el entrenamiento domiciliario un tiempo, pero luego queria avanzar mas
b
y ya lo dejé. Estaria bien que nos dieran mas entrenamientos”

13 “Nada”

- Valoracion global del programa

Todos los pacientes consideraron que sus expectativas se habian visto cumplidas (100%), y la

satisfaccion global fue evaluada como “Maxima” (76,9%), seguida de “Bastante” (23,1%).

- Efectos del confinamiento

Evaluando los efectos del confinamiento sobre la actividad deportiva de los pacientes, 3 nifios se
mostraron bastante activos (23,1%) o poco activos (23,1%), mientras 2 de los pacientes se
consideraron nada activos durante dicho periodo (15,4%). Asimismo, los ejercicios realizados por

la mayoria fueron de tipo fuerza muscular (n = 10) y entrenamiento aerdbico (n = 6).

4.3.5. Situacién actual de los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia

Se contactd con cinco hospitales nacionales para evaluar el disefio de los PCR en cardiopatias
congénitas a nivel estatal. Todos cumplimentaron la encuesta. Los resultados de esta se resumen

a continuacion:

- Apertura del programa y pacientes incluidos

El primer hospital que comenzé a realizar rehabilitacion cardiopulmonar en cardiopatias
congénitas pediatricas en Espafia fue el Hospital Gregorio Marafion, en febrero de 2010. Tras él,
el siguiente hospital estatal que comenzé con un PRC en CC fue el Hospital Universitari i
Politécnic La Fe (marzo de 2018), programa que se presenta en dicho estudio. A él le siguieron,
en este orden, el Hospital Universitario 12 de Octubre (mayo de 2018), el Hospital Teresa Herrera
(enero de 2019), Hospital Sant Joan de Déu (septiembre de 2019) y por dltimo el Hospital

Universitario de Donostia (febrero de 2020).

Actualmente, la mayoria de los hospitales incluyen Unicamente pacientes pediatricos con
cardiopatias congénitas, pero solamente uno de ellos incluye también pacientes con cardiopatias
adquiridas. Por otro lado, los rangos de edad de los pacientes incluidos en los programas de cada

hospital se corresponden con: mayores de 14 afios (5 hospitales), nifios entre 11 y 14 afios (4
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hospitales), entre 6 y 10 afios (3 hospitales) y menores de 6 afios (1 hospital). Respecto al nimero
de pacientes incluidos por cada sesion realizada en dichos programas, todos los centros
hospitalarios incluyen entre 3y 4 pacientes por intervencion.

- Recursos materiales y humanos

En la Figura 6 se puede visualizar el material con el que cuentan el 100% de los hospitales
encuestados, predominando el tapiz rodante, el cicloergémetro, las bandas elésticas, las
mancuernas y las colchonetas (100% de los hospitales encuestados). Ademas de los recursos
disponibles, todos los PRC incluyen una monitorizacion de sus pacientes mediante registro
electrocardiogréafico telematico.

Recursos materiales

Realidad virtual me———————
BOSU s 3
Balones de Pilates s
Picas e 3
Conos I 3
Balones medicinales meee——————————— ?
Camillas meeessssssssssssssss——— )
Colchonetas e 5
Lastres mEEEEEEE 3

IM1aIN C U@ 1N 21 5
Bandas elasticas e S
Eliptica 0
Step I 3
Cicloergémetro I
TapiZ (bl CI@® | 5

Figura 6. Material con el que cuentan los hospitales para la rehabilitacion cardiopulmonar de nifios con cardiopatias

congénitas. Elaboracion propia.

En cuanto a los profesionales que participan en el programa, los cinco hospitales incluyen al
cardiologo pediatrico y al fisioterapeuta, seguidos del médico rehabilitador (4 hospitales), el
nutricionista y el psicélogo (2 hospitales) y el personal de enfermeria (1 hospital). De estos
profesionales, el fisioterapeuta es aquel que siempre se encuentra presencialmente en las sesiones,
seguido del cardidlogo pediatrico (4 hospitales), médico rehabilitador (3 hospitales) y enfermero
(1 hospital). En la Figura 7, se puede observar aquellos profesionales que forman parte del
programa Y, de estos, cuales se encuentran de forma presencial durante el transcurso de las

sesiones.
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Profesionales de los programas

=l
=l
d‘”
).
AP

O

A ¥

Carditlogo/a
pediétrico
Médico/a
rehabilitador
Fisioterapeuta
Enfermero/a
Nutricionista
Psicdlogo/a

= Incluidos Presenciales

Figura 7. Relacion de los profesionales sanitarios incluidos en los programas de rehabilitacion (columna azul) y

aquellos presentes en el momento de las sesiones (columna naranja). Elaboracion propia.

- Disefio y division de la intervencion
En cuanto al disefio de la intervencidn, segun el modelo FITT-VP anteriormente citado, la
duracion total de los programas en todos los hospitales encuestados es de entre 21 y 25 sesiones,
con una frecuencia de 2 veces por semana (4 hospitales) y 3 veces por semana (1 hospital). La
intensidad elegida oscila entre el VT1 y el VT2 alcanzados en la prueba de esfuerzo
cardiopulmonar. Todos ellos tienen una duracion de las sesiones entre 45 y 60 minutos, e incluyen
una progresion en las mismas, aunque sin especificaciones sobre el criterio de progresion.
Finalmente, el volumen adecuado del entrenamiento de fuerza se establece en base a la percepcion
subjetiva de esfuerzo del paciente (3 hospitales) o los umbrales ventilatorios (1 hospital). Uno de

los hospitales no especifica en base a qué se calculaba el volumen de los ejercicios.

Respecto a las fases de la sesion, todos ellos incluyen un calentamiento (entre 5 y 10 minutos en
todos los hospitales), una fase de entrenamiento (entre 20 y 40 minutos dependiendo del hospital)
y otra de enfriamiento (entre 5y 10 minutos). A su vez, la fase de entrenamiento se subdivide en
todos ellos en una parte aerdbica (entre 10 y 30 minutos), un entrenamiento de fuerza-resistencia
(entre 5y 20 minutos), y un entrenamiento respiratorio (entre 5y 20 minutos). La distribucion de
las diferentes fases se muestra en la Figura 8, y los ejercicios realizados en la fase de

entrenamiento especifica se detallan en la Figura 9.

81



Distribucién de la sesion (Parte 1)

o P N W b~ O

@ Calentamiento B Entrenamiento B Enfriamiento

Figura 8. Ejercicios realizados en las diferentes fases de la sesion. Elaboracién propia.

Distribucion de la sesion (Parte 2

N—r

o

Tapiz rodante
Cicloergémetro

Step

Eliptica

Circuito multiestacion
Bandas elasticas
Mancuernas/lastres
Abdominal

Calistenia

Pliometria

Aerobbico Fuerza

Musculatura

Diafragmaticos

Respiratorio

Figura 9. Ejercicios realizados en las diferentes etapas de la fase de entrenamiento. Elaboracion propia.

Incentivador
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Cuatro de los cinco programas incluyen un entrenamiento domiciliario durante el transcurso de
la intervencion, ya sea a nivel respiratorio (2 hospitales) o entrenamiento aerébico (2 hospitales).
En cuanto al entrenamiento domiciliario tras finalizar las sesiones, 3 de los hospitales protocolizan

unas pautas domiciliarias, exclusivamente en la fase aerdbica.

- Valoracion

La valoracién cardiolégica realizada en los hospitales encuestados incluye una PECP (4
hospitales) y ecocardiograma (4 hospitales). Uno de los hospitales realiza una evaluacion
mediante ergometria convencional. En cuanto a la valoracion de fisioterapia, el 80% de los
hospitales evalua la fuerza de la musculatura respiratoria, el 60% la fuerza muscular periférica, y
el 40% la capacidad aer6bica, mediante la prueba de 6MM. Por Gltimo, un Unico hospital valora
las deformidades vertebrales y exploracion neurol6gica, y otro de ellos realiza una valoracion a
nivel de goniometria. Los musculos periféricos evaluados por los diferentes hospitales se detallan

en la Figura 10.

Finalmente, otras variables evaluadas en dichos programas son los aspectos nutricionales y la

calidad de vida (3 hospitales).

Musculatura periférica evaluada

4
4
35 . . )
y @ Prensién manual
3 @ Biceps braquial
25 2 Cuadriceps
) y Isquiotibiales
2 I Tibial posterior
@ Triceps sural
15 @ Abdominales
1
0.5
0

Figura 10. Musculatura periférica evaluada por parte del servicio de fisioterapia en los diferentes hospitales. Elaboracion

propia.
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- Satisfaccién percibida

Dos de los hospitales miden la satisfaccion de familiares y pacientes tras el programa mediante el
Pediatric Quality of Life Inventory, version para familias y para nifios estandarizada por edad. Un

hospital ha elaborado una encuesta Ad Hoc para la evaluacion de la satisfaccion del programa.

- Seguimiento

En cuanto al ultimo item que recoge la encuesta, tres hospitales realizan un seguimiento a través
de diferentes medios: presencial, telematico y mediante contacto telefénico. En dos de ellos, el
seguimiento es presencial, a los 6 meses de la finalizacién del programa (1 hospital) y al afio del

término de las sesiones (2 hospitales).

Se cred una tabla comparativa de los resultados de todos los hospitales que realizan rehabilitacion
cardiaca infantil en Espafia, incluyendo el programa IMPROVE (Tabla 6). Tal y como se detalla
en la descripcién de los resultados de la encuesta y en la tabla anteriormente citada, pese a
encontrar puntos en comun en los diferentes programas de rehabilitaciéon cardiaca en CC, se
observa una gran heterogeneidad en la muestra de pacientes seleccionados, los recursos materiales
utilizados, la valoracion por parte del servicio de rehabilitacion y la planificacion de las sesiones,
sobre todo en cuanto a la progresion del trabajo aerdbico y muscular (periférico y respiratorio) a
lo largo de la intervencion. También se constata un déficit en la evaluacién de la satisfaccion de

padres y pacientes, ademas del seguimiento realizado.
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Tabla 6. Comparativa de resultados respecto a los programas de rehabilitacion cardiaca infantil en Espafia. La tabla cuenta con una

columna adicional, con los datos relativos junto al programa IMPROVE. Elaboracidn propia.

TERE: A

&M ' Lap
e §3;E;.aene.. nospiml e
v ““_ - " Borcalona - Hospilal ﬂIV&lSIICIrI
Pospital i Politécnic
FEHEE 01.02.2020 21.05.2018 02.12.2010 01.01.2019 30.09.2019 01.03.2018
Apertura
Abierto en an, 2o, an, an .
- Si No Si Si Si Si
Apertura del Patologias CC + adquiridas CC CcC CcC CcC CC+ adquiridas
programay
pacientes
N - Edades De 11~ a>14 De 0§ a>14 De <Of> a>14 De OEE a>14 >14 afios De 6~a >14
afios afios afios afios afios
Total pacientes 1ly25 26y 50 51y 75 1ly25 1ly25 1y25
Pacientes por
sesion 3y4 3y4 3y4 3y4 3y4 3y4
Duracion total 21 -25sesiones 21 - 25sesiones 21 - 25 sesiones 21 - 25sesiones 21 - 25sesiones 21 - 25 sesiones
Frecuencia 2 vis 2 vls 2 vis 2 vis 3vis 2vls
Intensidad 65% y 85% 65% y 85% 65% y 85% 65% y 85% 65% y 85%
VO,;Max VO,Max VO;Max VO,;Max VO,Max
Tiempo 45-60’ 45-60° 45-60’ 45-60’ 45-60’ >60’
Tipo ejercicios A+F+R A+F+R+C A+F+R+C+RV A+F+R+C+RV A+F+R+C A+F+R+C+RV
Vel Esfuerzo Esfuerzo VT Esfuerzo VT + esfuerzo
fuerza
Progresion Si (A+F+R) Si (A+F+R) Si (A+F+R) Si (A+F+R) Si (A+F+R+C)  Si (A+F+R+C)
Disefio y . s 0 > > 2 >
division de Calentamiento 5 10 5 10 10 5
intervencion
Entrenamiento >40° 30-40° 30-40° >40° 20-30° >40°
Entrenam. A 20-30° 20-30° 20-30° 20-30° 10-20° 20-30°
Entrenam. F 10-20° 10-20° <10’ 10-20° 10-20° 20-30°
Entrenam. R <10’ <10’ <10’ 10-20° <10’ 20-30°
Enfriamiento 5’ 10° 5’ 5’ 5’ 5’
Entrenamiento
domiciliario en Si (R) Si (A) Si (R) Si (A+R) Si (R) Si (A+F+R)
programa
Entrenamiento
domiciliario al Si (A) No Si (A) Si (A) No Si (A+F+R)

finalizar
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HOSPITAL

PTT)
TERESA HERRERA

oo &M La
"% e gs;enaené.. nospiml Fe
136 g 3 Eurcalona - Hospital niversitari
fospieal i Politécnic
Cardiologia PECP PECP+ECO PECP+ECO PECP+ECO PECP PECP+ECO
Valoracion Fisioterapia R A+F+R F+R+G A+F+R+N A+F+R A+F+R
Otros AN CDV AN+CDV AN+CDV AN+CDV+M
Padres No No Si (PedsQoL) Si (PedsQoL) Si (Ad Hoc) Si (Ad Hoc)
Satisfaccion
percibida
Hijos/as No Si (Ad Hoc) No Si (PedsQoL) Si (Ad Hoc) Si (Ad Hoc)
Seguimiento No No Si (tlfno) Si (presencial) L (prt‘le?r?g)(: Bl Si (presencial)
Seguimiento
Duracion 12 meses 6y 12 meses 6 meses

*El programa sigue abierto, pero actualmente se ha detenido a consecuencia del SARS-CoV-19. Los cuadros en blanco indican que el

centro no respondi6 al item. Leyenda de abreviaturas:

‘. minutos; A: aerdbico; AN: aspectos nutricionales; C: coordinacion; CC:

cardiopatias congénitas; CDV: calidad de vida; ECO: ecocardiograma; F: fuerza; G: goniometria; M: metabolitos; N: neurologia; PECP:
prueba esfuerzo cardiopulmonar; PedsQoL: Pediatric Quaility of Life Inventory; R: respiratorio; RV: realidad virtual; TIfno: teléfono;

V/S: veces por semana; VO2Max: consumo de oxigeno maximo; VT: umbrales ventilatorios.
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5. CONCLUSIONES
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A través de esta tesis doctoral realizada por compendio de articulos se ha disefiado un programa

de rehabilitacion cardiaca que combina el entrenamiento aerébico con el entrenamiento de fuerza-

resistencia de musculatura respiratoria y periférica. Esta intervencion se ha aplicado al paciente

pediatrico con cardiopatias congénitas pediatricas, y se han analizado los efectos del programa

sobre las capacidades funcionales de dicha poblacion infantil.

A su vez, se detallan las conclusiones especificas derivadas de los objetivos correspondientes:

1.

Se ha disefiado un programa de rehabilitacion cardiopulmonar en el paciente cardiaco
adulto, combinando el entrenamiento aerdbico con el entrenamiento de fuerza-
resistencia, sentando sus bases sobre el entrenamiento neuromuscular.

Se ha extrapolado la intervencion planteada en la poblacion pediétrica con cardiopatias
congénitas, elaborando el programa de rehabilitacion cardiopulmonar IMPROVE.

Se ha constatado un beneficio sobre la funcién muscular periférica tras la finalizacion de
la intervencion planteada, a nivel de fuerza de prension manual, dinamometria de biceps
braquial y cuadriceps femoral, y prueba de elevacion de talon.

Se ha evidenciado un aumento en la funcién muscular respiratoria, mediante la
intervencion planteada, tanto en términos de presion inspiratoria maxima total como
respecto a sus valores predichos segln edad y sexo.

Se ha objetivado una mejoria en la capacidad aer6bica de los pacientes participantes,
evaluada mediante un aumento en la distancia recorrida en la prueba de marcha de 6
minutos, y una disminucion de la percepcion subjetiva de esfuerzo en cuanto a la fatiga
muscular de miembros inferiores.

Se ha realizado un seguimiento a los seis meses, observando un mantenimiento de todas
las variables evaluadas respecto a la valoracion post-intervencion, a excepcion de la
percepcion subjetiva de esfuerzo en la realizacién de la prueba de marcha de 6 minutos,
donde se experimentd un aumento de la disnea y la fatiga respecto a la medicion post-
intervencion inmediata.

Se ha evidenciado una satisfaccion global con el programa planteado por parte de los
padres y los pacientes, en términos de practica deportiva y seguridad con el ejercicio,
valoracion del equipo, disefio de las sesiones y satisfaccion global con el programa. Esta
valoracion cualitativa en las encuestas se correlaciona con los resultados obtenidos en las
variables evaluadas, tanto de fuerza muscular como de capacidad aerdbica. Asimismo, se
ha constatado una falta de adherencia en cuanto a entrenamiento domiciliario post-
intervencion, y una actividad fisica por debajo de las recomendaciones de la Organizacion

Mundial de la Salud durante el confinamiento domiciliario.
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Se han recopilado las caracteristicas de los diferentes programas de rehabilitacion
cardiaca infantil en Espafia y se han comparado con el programa implementado en el
Hospital Universitari i Politécnic La Fe. Los resultados de esta encuesta proporcionan
informacion objetiva y especifica que podria ayudar a fisioterapeutas, rehabilitadores y
cardiologos/as pediatricos a planificar, disefiar y ejecutar estrategias homogéneas para
mejorar las capacidades funcionales de los nifios/as con patologia cardiaca a través del
ejercicio, con el fin de influir positivamente sobre su calidad de vida relacionada con la
salud.
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Abstract

The aim of the present clinical trial is to evaluate the effectiveness of neuromuscular versus
classical strength-resistance training as part of a cardiac rehabilitation programme in
patients following acute coronary syndrome. The study is designed as a double-blinded,
randomised, and controlled clinical trial. Thirty participants suffering from acute coronary
syndrome who meet our inclusion criteria will be recruited by a private tertiary hospital. The
intervention group will follow 20 sessions of a cardiac rehabilitation programme divided into
two parts: aerobic training and neuromuscular strength-resistance training. The control
group will complete the same aerobic training as well as a classical strength-resistance
training workout programme. The primary outcome of the study will be the mean difference
in change from baseline in the Incremental Shuttle Walking Test. The secondary outcomes
will be the cardiorespiratory fitness of the patients (assessed by means of the Chester Step
Test), lower-limb performance (assessed with the 30-Second Chair Stand Test and Single-
Leg Squat Test), lower-limb strength (hip flexor handheld dynamometry), sexual dysfunction
assessment (Sex Health Inventory for Men) and quality of life (EQ-5D-5L). This work will
provide evidence for the effectiveness of a neuromuscular versus a classic strength-training
programme in terms of cardiorespiratory fitness, lower-limb performance capacities and
quality of life, in cardiac patients. The data obtained could lead to more effective and func-
tional workouts which, in turn, may enhance the speed at which these patients can return to
their everyday activities of life and improve the efficiency of their movement patterns and
heart responses. Furthermore, patients may find neuromuscular workout routines more
motivating and engaging, thus encouraging them to adopt healthier lifestyle patterns.
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Introduction

Acute coronary syndrome (ACS) is the sudden imbalance between myocardial oxygen con-
sumption and demand (usually as the result of coronary artery obstruction), which causes an
acute myocardial infarction [1]. Heart ischemic pathologies caused 29% of deaths in industrial-
ised countries over the last decade [2] and will be the leading cause of death in 2020 [3]. This
data highlights the importance of addressing this syndrome, not only from the point of view of
practitioners and surgeons, but also in terms of the availability and success of cardiac rehabili-
tation programmes (CRPs)—multifactorial exercise-based interventions [4].

The initial objective for cardiology patients was to reduce their morbidity and mortality.
However, latest advances in medicine and rehabilitation have changed the treatment frame-
work of these patients, as now clinical focus is set in improving patient’s quality of life [5, 6].
Health-related quality of life (HRQoL) is a complex concept that is particularly useful for
assessing the impact of illness on patient health status [7]. HRQoL encompasses several factors
including not only physical symptoms, but also cognitive function, psychological wellbeing,
and even sexual activity, as essential aspects of a healthy lifestyle [8, 9].

Quality of life is causally related to lifestyle in cardiac patients. Indeed, the major role that
an physically active lifestyle plays in cardiovascular performance has been outlined in several
different population types [10, 11]. Exercise-based programmes are a mainstay of health, and
have a high cost-effectiveness ratio in terms of reducing the consumption of care services, and
significantly improve mobility, ability to perform the daily activities of life, and levels of dis-
comfort in patients with cardiovascular diseases [12].

CRPs have been recommended by the World Health Organization since the early 1960s
[13]. They are useful for controlling cardiovascular risk factors and impact the overall factors
related to HRQoL, thus reducing patient morbidity and mortality, and promoting their return
to work (job reinsertion). These programmes have been proven effective, although this par-
tially depends on their design [14, 15]. CRPs have two parts: an aerobic exercise intervention
and a strength-resistance exercise programme. Although the benefits of most modalities of aer-
obic exercise have been studied [16], the importance of strength-resistance training and its
proven effectiveness and safety for cardiac patients is also becoming increasingly obvious [17].

However, despite the recommendations of increasing strength workout in different cardiac
populations, both adult and pediatric [18, 19], nowadays this phase is still subject to the aerobic
one, and the vast majority of the exercises only include analytical muscle groups workout,
without different levels of progressions throughout the program [20]. New types of training
are now also being taken into consideration instead of the classic strength-resistance exercises,
in order to increase the muscle groups involved and make a progression in complexity and
intensity of them. For example, there has recently been notable interest in the study of move-
ment dysfunction and its influence on the efficiency of everyday movements and the quality of
sporting gestures. Indeed, the studies by Sahrmann et al. [21, 22] and Comerford et al. [23]
outlined the key importance of the neuromuscular control of movement and the quality of
movement in preventing injuries.

Training neuromuscular skills for proper movement control is not only relevant to the
practice of sports, but also to other patients with pathologies such as hip or knee osteoarthritis.
Thus, it is also worth exploring the benefits of neuromuscular training (NMT) for diseases
other than musculoskeletal pathologies because they can help improve the general status of
patients suffering from chronic diseases [24]. However, no CRPs currently incorporate NMT
to improve movement control into the cardiac rehabilitation protocols prescribed to patients
with ACS. Up to our knowledge, the only exception is a previous pilot study developed by our
research team with a sample of ten patients with ACS undergoing a 20 week training period.
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Five patients conducted a NMT programme while the other five patients carried out a classic
strength-resistance programme. Promising results were found in favor of the NMT group both
in functional capacities and quality of life parameters (S1 Table).

The aim of this randomized controlled trial is to evaluate the short and long-term effects of
neuromuscular versus classical strength-resistance training as part of a CRP in patients follow-
ing ACS. Both groups of patients will perform an aerobic training programme followed either
by a NMT intervention or by a classic strength-resistance training protocol (CSRT) targeting
large muscle groups for the standard CRP or NMT groups, respectively. We hypothesize that
the NMT will improve the cardiorespiratory fitness, functional capacities, sexual dysfunction
and quality of life of patients with ACS more than the CSRT intervention.

Materials and methods
Study design

This study will be a double-blinded, randomised, and controlled clinical trial implemented in
a university health clinic. Our study was written in accordance with Standard Protocol Items:
Recommendations for Interventional Trials (SPIRIT) [25], which was aim to improve the
quality of clinical trial (S1 Checklist).

Ethical approval and registration

The design of this study conforms to the principles outlined in the Declaration of Helsinki and
it was approved by the Research Ethics Committee at University CEU Cardenal Herrera (refer-
ence number CEI18/111). Participation in the study will be voluntary and will require the writ-
ten informed consent from each participant. Eligible patients will be informed about all the
relevant aspects of this study before starting their rehabilitation programme. The protocol was
registered on the U.S. National Library of Medicine (ClinicalTrials.gov) with identifier
NCT04246008 on 29 January 2020. Personal information will be collected by clinical research
coordinators and stored password-protected computer to collect confidentiality.

Participants: Recruitment and eligibility criteria

Thirty patients will participate in this study and their recruitment is expected to continue from
February until July 2021. The inclusion criteria will be the following: patients aged 18-80
years, with a diagnosis of ACS with or without ST-segment elevation, a moderate or low-risk
stratification according to cardiopulmonary exercise test (CPET) results and the guidelines
published by the American Heart Association [26], and a medical prescription for cardiac
rehabilitation.

The exclusion criteria will be the presence of any pathologies or acute conditions outlined
in the American College of Sports Medicine guidelines for exercise testing and prescription
with an absolute contraindication for physical exercise [27]. Other conditions leading to
patient exclusion will be CPET abnormalities, severe exercise-induced arrhythmia, ST-seg-
ment depression caused by exertion, undue hypertensive responses, hypotension caused by
exertion, or thoracic pain.

Randomisation and blinding

Patients will be recruited at the Cardiology Service at a private tertiary hospital a statistician
outside this research team will generate the random sequence using random number alloca-
tion software [28]. The random sequence will be concealed from all other study investigators
through the entire study period. A block size of six subjects will be applied to determine the
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assignment into NMT or CSRT groups. To obtain a balanced within-group distribution
according to sex, this variable will be blocked during the assignment. Then, the patients will be
referred to the university health clinic where the physical therapist responsible for implement-
ing this study will obtain written informed consents from all subjects and will schedule their
programme sessions. Each of the patient evaluation tests will be identical and the physical ther-
apist undertaking these tests will be blinded to the patient allocation. In addition, the patients
will also be blinded to the rehabilitation type they are assigned; they will only be aware that
their sessions will comprise both cardiorespiratory fitness and strength training exercises. It
will be impossible to blind the physical therapists delivering the training programmes to the
patient allocations because of their active role in administering these treatment sessions.

Intervention

Intervention will comprise 20 sessions and was designed following the American College of
Sports Medicine guidelines for prescribed exercise following the frequency, intensity, type, and
time principles for cardiac patients [27]. Frequency will be set to twice a week. Intensity will be
adjusted from CPET parameters, regulating endurance training to achieve a heart rate (HR) near
VT1 at the beginning of the program, and progressively moving towards VT2 or a maximal heart
rate (MHR) of 85% of peak HR. Type of intervention will include endurance and strength-resis-
tance training. Each training session will last for 60 min, and will comprise a 10-minute warm-up,
20 minutes of cardiorespiratory fitness training, 20 minutes of strength-resistance training, finish-
ing with 10 minutes of cool-down and stretching exercises. A total of twenty supervised sessions
will be performed in harmony with the recommendations of previous studies.

Endurance phase of the CRP will be performed on a treadmill (Ergosprint®, Ergoline
GmbH) or on a bicycle ergometer (Ergoselect200°, Ergoline GmbH). This work will be either
continuous or intervallic, depending on the individual risk stratification of each patient. Both
groups will perform both exercise types to avoid bias in their trained cardiorespiratory
capacities.

Strength-resistance training will depend on the group to which the participants are
assigned. The intervention in both groups has been designed to train the same muscle groups
to avoid bias in upper and lower-limb performance between these groups. The CSRT group
will perform general upper and lower-limb exercises which target all the large muscle groups
and will progress from open-chain to closed-chain body-weighted exercises. The NMT group
will complete a battery of exercises designed to improve trunk stabilisation, upper-limb disso-
ciation from the trunk, movement patterns, muscle recruitment, and control during the range
of hip and knee motions.

All subjects will be monitored during the session. Peripheral oxygen saturation (Pulsioxi-
meter OXYM4000, Quirumed S.L.U., Spain) and HR (Polar Team H10° Polar Electro OY)
will be acquired continuously. Blood pressure (BP) of the patients will be recorded at the
beginning of the session, after the cardiorespiratory exercises, and after the strength-resistance
training section of the intervention with an Omron M6 Comfort Blood Pressure Monitor
(Omron Healthcare Europe B.V, Hoofddorp, The Netherlands). Patients’ perceived exertion
will be registered using a Borg CR-10 scale at the beginning, after each training phase, and at
the end of each session. Training will always be led by two experienced physiotherapists. If BP
exceeds the established systolic or diastolic limits, the patient will have to rest or walk at a slow
pace for a few minutes; their BP will then be taken again, and if their response is found to be
abnormal or unstable, the patient will be referred back to the cardiology service for re-evalua-
tion. For the purposes of safety, the patient HR will not be allowed to exceed 85% of their
MHR threshold during these training sessions.
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Progression criteria for the difficulty and load of the exercises will be determined according
to the HR and perceived exertion of each subject. The patient will be able to progress when
they can fully complete the most demanding exercise while maintaining their established HR
below the 85% MHR threshold without registering a score exceeding 4 out of 10 for dyspnea
on the Borg CR-10 scale. Monitoring for protocol adherence will be performed weekly to
ensure early identification of poor performance.

Outcomes and measurement

The attending physical therapist will collect sociodemographic data from the participants in
this study regarding their sex, age, marital status, education, and occupation. In addition,
every patient will perform a CPET considered as the gold standard VO, max value.

We will evaluate the effect of neuromuscular training compared to more traditional
strength resistance training in terms of cardiorespiratory fitness, lower-limb functional perfor-
mance, sexual dysfunction and quality of life. The tests and questionnaires used for these
assessments are listed along with their outcome variables in Table 1.

Data will be collected at two evaluation sessions, one before and one at the end of 20 pro-
grammed rehabilitation sessions (t1 and t2), as well as at a separate follow-up session sched-
uled one year later (t3). The study design and progress are outlined in Fig 1.

Primary outcome. The primary outcome will be patient performance, according to the
Incremental Shuttle Walking Test (ISWT) used to predict VO, max. The ISWT was originally
developed to assess patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and requires
individuals to walk at a gradually increasing speed until they reach a heart rate or symptom
limit. The wide range of walking speeds used in the ISWT allows it to accommodate all ambu-
lant patients, from those with a minimal disability to those with more severe symptoms. This
test has proven reliability with cardiac rehabilitation patients and correlates well with VO,
max and metabolic equivalents as well as with other tests such as the Six-Minute Walking Test
[29, 30].

Secondary outcomes. Secondary outcomes include patient cardiorespiratory fitness,
functional capacity, sexual dysfunction assessment outcomes and quality of life, as assessed
using the tests described below.

The Chester Step Test was designed to provide a safe and practical means of assessing aero-
bic fitness under submaximal conditions; its ability to predict VO, max compared with actual
VO, max values ranges from 5% to 15% [31]. The Chester Step Test has been validated for

Table 1. Outcomes, measures, and assessment methods that will be used in this clinical trial.

OUTCOMES MEASURES ASSESSMENT
tl t2 t3
VO? max direct method Cardipulmonary Exercise Testing X X X
VO? max indirect method Incremetnal Shuttle Walking Test X X X
Chester Step Test X X X
Lower-limb performance based-test 30-Second Chair Stand Test X X X
Single Leg Squat Test X X X
Lower-limb strength Hip flexor handled dynamometry X X X
Sexual dysfunction Sexual Health Inventory for Men X X X
HRQoL EQ-5D-5L X X X

HRQoL Health related quality of life; EQ-5D-5L EuroQol five dimensions five levels questionnaire; t1 before

intervention; t2 after intervention; t3 twelve months follow-up.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0243917.t001
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Fig 1. Protocol timeline implemented for the study. CSRT: classic strength-resistance training; NMT: neuromuscular training.
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different populations, from healthy adults to patients with COPD and has been used as a risk-

factor predictor for cardiovascular disease in several studies [32, 33].
The 30-Second Chair Stand Test is a chair-stand test which focuses on a standardised proto-

col time rather than a number of repetitions; it allows wide variations in ability levels to be
assessed from scores ranging from 0 stands to more than 20 for very fit individuals. This test
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has been widely used in several populations with frailty or chronic diseases in order to screen
for sarcopenia and lower-limb functional capacity [24, 34].

The Single-Leg Squat Test is a closed-chain lower-limb movement used to highlight uncon-
trolled knee valgus, a phenomenon which could be related to altered hip-knee or ankle kine-
matics and can lead to injury. 2D analysis is used to screen lower-limb mechanics [35]. This
test is also useful for evaluating movement processes for individuals with non-arthritic hip
pain [36] Finally, there is a difference in the performance outcomes between active and non-
active patients [37], and so this test can be a useful and low-cost way to assess outcomes after
having completed an exercise programme.

We will also measure hip flexor strength with a handheld dynamometer, a reliable and vali-
dated metric which has been used in several different populations [38]. Because the standardi-
sation of isometric strength values according to body weight has been proven as feasible, this
test allows normal patterns to be established and for the impact of injuries to be assessed in
terms of muscle strength loss [39].

The Sexual Health Inventory for Men, validated as a 5-item self-administrated question-
naire will also be used in this study. The Sexual Health Inventory for Men is an abbreviated
version of the International Index of Erectile Function Test and measures erectile dysfunction
in men [40].

The EQ-5D-5L measures HRQoL using the EuroQol Visual Analog Scale and via questions
in five areas in a self-administered questionnaire. The EQ-5D-5L is commonly used to mea-
sure HRQoL after cardiac surgery and rehabilitation, and has even been used in health cost-
analysis studies [41, 42].

Safety considerations. All measurements, evaluations, and interventions in the context of
the present study will be performed in a safe environment with an emergency resuscitation
trolley equipped with a defibrillator, manual ventilation devices, and CPR medications needed.
Patient’s vitals will be continuously monitored during measurements and rehabilitation. All
adverse events will be evaluated, recorded and discussed in the final paper.

Sample size calculation and statistical analysis. The sample size was calculated using
G*Power software (version 3.1.9.2) based on our previous pilot study (F tests, ANOVA:
Repeated measures, within-between interaction). Considering an effect size of 0.58 (Cohen’s
d) for the primary outcome (the ISWT result) and assuming a possible 10% dropout rate, a
total of 30 patients (15 in each group) will be required to reach a 5% significance level with a
power of 90%.

The statistical analysis will be carried out by taking an intention-to-treat approach and the
baseline differences between groups will be tested using chi-square and Mann-Whitney U
tests to ensure successful randomisation. Missing data will be handled using the last observa-
tion carried forward imputation method.

An ANOVA mixed factorial model will be employed to compare the effects of the interven-
tions in each group in terms of cardiorespiratory fitness, functional variables, sexual dysfunc-
tion questionnaire and quality of life results, using time (pre-treatment, post-treatment, and
the 1-year follow up) as the within-group factor, and the intervention type (NMT or CRST) as
the between-group factor. A confidence interval of 95% will be used to establish any differ-
ences, and statistical significance will be reported for all between-group differences at p < 0.05
(2-sided). If assumption of normality is not being fulfilled, pairwise comparisons between
groups will be performed using the alternative non-parametric test, as appropriate, for inde-
pendent samples (U-Mann-Whitney test) or dependent samples (Wilcoxon test). To avoid
error type 1 the alpha level will be adjusted to 0.0033 (Bonferroni Adjustment). All the statisti-
cal analyses will be performed using IBM SPSS for Windows (version 24.0, Armonk, NY. IBM.
Corp.).
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Data management. All data will be entered into the database using unique study codes
for each participant and will be securely stored on password-protected computer. Data man-
ager, who is independent from competing interests, can only access to the data. A Data Moni-
toring Committee is not needed since the study is minimal risk. Important protocol
modifications during this study will be communicated to the trial registry and the journal of
publication.

Discussion

To the best of our knowledge, this will be the first randomised clinical trial to explore the effi-
cacy of a NMT CRP compared to a CSRT protocol in patients with ACS. CRPs are recom-
mended for these patients in order to improve their cardiorespiratory parameters and have
proven beneficial in patients recovering from a cardiac event [20-23]. However, due to the
design of our study the results of this randomised clinical trial will be cautiously analysed tak-
ing into account the characteristics of the sample involved. Therefore, future studies are para-
mount to potentially confirm and expand our results to a larger and different population
groups. Finally, further research is still required to define which exercise types most efficiently
improve both cardiorespiratory fitness and the functional capacities of patients in their every-
day lives, that have a high influence in their HRQoL.

Patients with ACS must maintain an active lifestyle to avoid risk-factors and recurrences of
cardiac problems. Neuromuscular exercise has been proven as a useful means to decrease the
incidence of osteoarticular problems and prevent patients from returning to sedentary life-
styles and the risks associated with inactivity [36, 43]. Furthermore, patients may find neuro-
muscular workout routines more motivating and engaging, thus encouraging them to adopt
healthier lifestyle patterns.

The results from this study will help improve the design of rehabilitation sessions so that
they consider cardiorespiratory parameters as well as factors associated with the performance
of everyday activities and the sexual health status of patients affected by ACS.
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Abstract: Critical surgical and medical advances have shifted the focus of congenital heart disease
(CHD) patients from survival to achievement of a greater health-related quality of life (HRQoL).
HRQoL is influenced, amongst other factors, by aerobic capacity and respiratory muscle strength,
both of which are reduced in CHD patients. This study evaluates the influence of a cardiopulmonary
rehabilitation program (CPRP) on respiratory muscle strength and functional capacity. Fifteen CHD
patients, ages 12 to 16, with reduced aerobic capacity in cardiopulmonary exercise testing (CPET)
were enrolled in a CPRP involving strength and aerobic training for three months. Measurements
for comparison were obtained at the start, end, and six months after the CPRP. A significant
improvement of inspiratory muscle strength was evidenced (maximum inspiratory pressure 21 cm
H,0, 23%, p < 0.01). The six-minute walking test showed a statistically and clinically significant rise
in walked distance (48 m, p < 0.01) and a reduction in muscle fatigue (1.7 out of 10 points, p = 0.017).
These results suggest CPRP could potentially improve respiratory muscle function and functional
capacity, with lasting results, in children with congenital heart disease, but additional clinical trials
must be conducted to confirm this finding.

Keywords: congenital heart disease; cardiopulmonary rehabilitation; cardiac rehabilitation; children;
pediatric; respiratory strength; inspiratory pressure; six-minute walking test; physical exercise training

1. Introduction

Congenital heart disease (CHD) is the most frequent form of congenital malformations, enclosing a
third of the congenital anomalies detected during the prenatal and childhood periods [1], with a
global estimated incidence of 8-10%o of live births [2]. CHD represents a considerable burden both
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in developed and undeveloped countries [3], and it has substantial economic impact on all health
systems [4].

In the last three decades, critical surgical and medical advances have considerably increased the
survival rates of CHD patients [5], remarkably increasing the number of patients with moderate and
severe forms of CHD that reach adulthood [6]. This “paradigm shift” has repositioned the focus of
interventions, previously centered on increasing survival, and now attempting to achieve a higher
health related quality of life (HRQoL) [7,8].

CHD patients have impaired aerobic capacity and pulmonary function [9] compared to paired age
and gender healthy controls. These impairments have been widely associated with increased morbidity
and mortality [10], and they have been linked to severity of CHD, number of surgical procedures,
surgical complications, and low body mass index (BMI). This last risk factor points to a relationship,
previously described in adult heart failure and CHD, with a lack of respiratory muscle strength [9,11].
Focused on these findings, and their potential improvement, several therapeutic approaches have been
explored in the last decade. Physical activity has proven to be beneficial in improving aforementioned
capacities [12], and subsequent research on the topic of cardiopulmonary rehabilitation specific for
CHD has flourished [13-15].

There is increasingly strong evidence suggesting amelioration of aerobic capacities and HRQoL
following cardiopulmonary rehabilitation programs in children with CHD [14-16], but there is scarce
information about the effects of this intervention on respiratory muscle function, despite the acceptance
of its relation as a risk factor of poor pulmonary function and its association with HRQoL in children [9].

This study evaluates the effect of a cardiopulmonary rehabilitation program, including respiratory
muscle training, on respiratory muscle function, functional capacity, and exercise subjective perception
of children with congenital heart disease.

2. Material and Methods

2.1. Trial Design and Ethics

A single center prospective cohort study was designed and conducted in compliance with the
Good Clinical Practices protocol and Declaration of Helsinki principles. It was approved by the
Hospital Universitari i Politecnic La Fe Ethics Committee (registration number: IIS La Fe - 2017/0506),
on 4 December 2017. The patient information sheet was explained, and all subjects and their legal
guardians gave their informed consent for inclusion before they participated in the study.

2.2. Participants

All patients scheduled for cardiopulmonary exercise tests performed in the pediatric exercise
physiology laboratory of Hospital Universitari i Politecnic La Fe between December 2017 and
January 2020 were screened as potential candidates for the study.

From all patients screened, the inclusion criteria were defined as (1) age between 10 and
16 years; (2) height greater than 135 cm; (3) presence of a significant congenital heart abnormality;
(4) abnormal exercise capacity, defined as a peak oxygen consumption and/or peak oxygen consumption
of less than 80% of the predicted values for age, gender, and height; (5) willingness to be part of the
study and participation commitment from the patients and their parents or legal guardians; and (6)
signature of the informed consent after thorough program and study information. We excluded any
patients presenting (1) personal history of documented life-threatening arrhythmias, (2) inability or
contraindication to perform required physical activity, (3) significant depression of left or right ventricle
function (subjective or left ventricular ejection fraction < 54%), and (4) hypotensive response to exercise
in cardiopulmonary exercise testing (CPET).
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2.3. Safety Considerations

All measurements, evaluations, and interventions in the context of the present study were
performed in a safe environment with an emergency resuscitation trolley equipped with a defibrillator,
manual ventilation devices, and CPR medications needed. Patient’s vitals were always continuously
monitored during measurements and rehabilitation and continuous ECG was registered and real-time
visualized by a pediatric cardiologist during training sessions. Real time ECG registry and visualization
was accomplished using Nuubo® wearable ECG technology (Nuubo, 28043, Madrid, Spain).

2.4. Measurements

2.4.1. Anthropometric Characteristics

Before medical anamnesis at the exercise physiology laboratory, anthropometric measurements
were collected in all participants, including weight (kg) and body fat percentage using an electronic
scale TANITA BC-545N (TANITA Corp, llinois 60005, USA), height (cm) using a manual scale (SECA,
Hamburg 22089, Germany), and skinfolds (triceps, biceps, subscapular, and suprailiac) with a Holtain
Tanner/Whitehouse skinfold caliper (Holtain Ltd. Crosswell, Crymych, Pembs., SA41 3UF, UK.).
BMI (kg/m?) was calculated by dividing weight by the square of height in meters. Standard deviation
(SD) scores were calculated for weight, height, and BMI according to the Spanish population standards
recently published by Carrascosa et al. [17].

2.4.2. Baseline Lung Function

Spirometry was performed using a Cortex Metalyzer 3B (CORTEX Medical, Leipzig, Germany)
gas analyzer, and consisted of a flow volume loop recording the forced expiratory volume in 1 second
(FEV4, L), the forced vital capacity (FVC, L), and the FEV/FVC ratio (%). The test was repeated at
least three times to ensure reproducibility, and it was deemed valid after maximality criteria was
fulfilled [18] (generally a difference in values less than 5%). For percent values, we used the prediction
equations by Zapletal et al. [19].

2.4.3. Respiratory Muscle Function

Maximum Static Inspiratory (MIP) and Maximum Static Expiratory (MEP) pressures were
measured in sitting position, using a MicroRPM device (Carefusion, VYAIRE MEDICAL, UK.). In order
to minimize subjects’ training and motivation impact on the results, careful explanation of the test was
carried out, subjects were vigorously encouraged, and MIP and MEP measurements were repeated until
registration of three acceptable and reproducible measurements (difference < 10%), with one minute
rests between them, and the highest value was registered [20,21]. Predicted values were estimated
using the equation proposed by Heinzmann et al. [22] Maximal voluntary ventilation (MVV, L/min)
was estimated from pulmonary function, using the formula FEV1*35 [23].

2.4.4. Functional Capacity

Assessment of functional capacity was carried out using the six minutes walking test (6MWT),
selected by its reproducibility, agreement, and criterion validity shown in pediatric patients with
this particular group of disease [24]. A pulse oximeter, a stopwatch, two cones to mark the end of
the route, a writer Borg scale, and a blood pressure monitor were employed. We registered the
maximum distance in meters covered along a 30 m corridor for six minutes. Standardized phrases
of encouragement were played every minute of the test. Two trials with a 30-min rest between them
were performed after thorough explanation of the procedure in order to minimize the impact of
the training effect on the results, and the highest walking distance was used for analysis. To further
avoid the effect of motivational variation, the physiotherapist responsible for monitoring continuously
inspirited the subject to keep pace and interest. Peripheral oxygen saturation (%), heart rate (HR, bpm),
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and dyspnea-muscle fatigue (CR-10) were recorded at rest and the end of the test. For predicted values,
we used the equation proposed by Geiger et al. [25].

All measurements were collected at the beginning of the program (T1), after all programmed
sessions (T2), and six months after conclusion (T3), and all the tests were performed at the same time
of day. We also collected data regarding regular physical activity before and during the program to
account for possible biases.

2.5. Intervention

All subjects were included in a tertiary center pediatric cardiopulmonary rehabilitation program
(CPRP) (IMPROVE project). The IMPROVE intervention was designed following the American
College of Sports Medicine (ACSM) Guidelines for exercise prescription, considering the FITT
(Frequency, Intensity, Type, and Time) principles for cardiac patients and adjusting them to the
pediatric population [26]. Frequency was set to two times per week. Intensity was adjusted from
CPET parameters, regulating endurance training to achieve a HR near VT1 at the beginning of the
program, and progressively moving towards VT2 or a maximal HR of 75% of peak HR. Training was
devised following the Skinner and McLellan model [27]. The type of intervention included endurance
and resistance training. The endurance exercises were conducted in the different modalities of the
continuous training (uniform and variant pace). Each training session lasted for 70 min, and a total of
24 supervised sessions were performed in harmony with the recommendations of previous studies [13].

All subjects were monitored during the session. Peripheral oxygen saturation, heart rate, and
real time ECG were acquired continuously. Blood pressure was measured at the beginning and the
end of sessions with an Omron M6 Comfort Blood Pressure Monitor (Omron Healthcare Europe B.V,
Hoofddorp, The Netherlands). Patients” perceived exertion was registered using a Borg CR-10 scale at
the beginning, after each training phase, and at the end of each session. Training was always led by
two experienced physiotherapists, and personally supervised by a pediatric cardiologist.

Training sessions were structured in five different phases: (1) Warm-up phase (5 min). This phase
included diaphragmatic breathing, articular mobility exercises, and a light walk. (2) Endurance-training
phase (20 min). Aerobic training was carried out using a treadmill (BH Fitness) and a static bicycle
(BH Rhyno Max H491), including two minutes of warm-up, sixteen minutes of continuous training,
and another two minutes of cool-down, in line with recommendations of endurance training for children
with CHD [28]. We chose the uniform or variant pace based on the progression of the patients during the
intervention. Intensity was set according to previously explained FITT parameters. (3) Resistance-training
phase (20 min). According to the session, the subjects completed three series of four exercises. During the
first sessions, training was done with light and medium resistance bands, emphasizing the analytical
workout of principal muscles (deltoids, biceps brachii, triceps brachii, abdominals, trunk extensors,
quadriceps, hamstrings, and calves). Since session nine, we progressed into a functional training,
using gymnastics equipment as dumbbells, medicine balls, steps, and plyometric workout. They made
10-15 repetitions of each exercise, with a 20 second rest. As a motivational complement, the last sessions
incorporated virtual reality games. (4) Respiratory-training phase (20 min). As a final phase of muscular
training, a specific respiratory muscle workout was conducted using the Threshold® Inspiratory Muscle
Trainer device (Respironics, NJ 07054, USA), adjusting the workload to a minimum of 30% of subject
MIP [29]. Range workload of the IMT device was between 9 to 41 cmH,0O. With all the children
sitting comfortably, the protocol contained 21 min of training divided into seven series, with two
minutes of work and one of rest between series. During this training, a physiotherapist reeducated
the ventilatory pattern, avoiding the use of accessory respiratory musculature and the increase of
respiratory rate and/or tidal volume. To ensure that each patient was training with an appropriate
workload, two intermediate-study MIP measurements were taken (weeks 4 and 8). (5) Cool-down phase
(5 min). It included a light walk and body stretching, especially upper and lower limbs, in order to
normalize vital signs and minimize perceived exertion at the end of the session.
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In addition to supervised training sessions, children were encouraged to stay active throughout the
week, participating in physical education at school and non-competitive games. Regarding respiratory
training, as the protocol had to be trained three times a week, two of them were performed during the
sessions, while the other one was carried out at home [30]. Patients received a guide and registered
session completion and incidents.

2.6. Statistical Analysis

All data preparation, exploration, analysis, and plotting were performed using Python
programming language data science open-source libraries including: (1) Numpy (Copyright ©
2020-2020, NumPy Developers), (2) Pandas (Copyright (c) 2008-2011, AQR Capital Management,
LLC, Lambda Foundry, Inc. and PyData Development Team), (3) Matplotlib (Copyright (c)
2012-2013 Matplotlib Development Team), (4) Seaborn (Copyright (c) 2012-2020, Michael L. Waskom),
(5) Scypy (Copyright© 2020-2019 SciPy Developers), and (6) StatsModel (Copyright© 2020-2018
StatsModel Developers). Distribution of quantitative variables was strongly tested for normality
before inferential analysis by performing Shapiro-Wilk, D’Agostino K"2, and Anderson-Darling
tests. Bivariate association was investigated using related and non-related one sample t-test in
case of normally distributed variables, and Mann Whitney U and Wilcoxon signed-rank test for
non-distributed variables depending on data pairing. Bonferroni correction was applied to account for
multiple measurement comparisons potential alpha error. Categorical bivariate association was studied
using Fisher’s exact test. Data are presented as mean values (SD) or median (IQR) in non-normally
distributed variables. A p-value < 0.05 was considered statistically significant. Sample size calculation
for paired mean differences was calculated assuming a level of significance of 0.05, a statistical power
of 70%, and an effect size of 0.6, resulting in a minimum sample size of 15 patients.

3. Results

3.1. Population

A total number of 353 subjects were screened at the exercise physiology laboratory.
Twenty-eight patients fulfilled clinical criteria and were contacted. Participation in the study was
declined by 13 subjects. The main reasons not to participate were geographical limitations and
the time-consuming exigencies of the program, respectively. All demographic characteristics of the
screened patients were documented. Amongst the patients that fulfilled clinical criteria, there were no
significant differences between the ones that accepted and rejected participation in terms of gender,
age, or anthropometric characteristics.

A total of 15 patients were enrolled (mean age 14.4 years, 60% male). All patients had
undergone corrective surgery or heart transplant. Patients diagnoses were Tetralogy of Fallot (6),
Heart transplantation (3), D-Transposition of great arteries (2), Pulmonary Atresia with intact ventricular
septum (1), Pulmonary atresia + VSD (1), repaired VSD (1), and repaired Taussig-Bing anomaly (1).
All patients reported two mandatory sessions per week of light to moderate physical activity in school
class. Two of them performed twice per week sports training (Mitchell class IIB). None of them fulfilled
WHO recommendations for physical activity in children [12].

The demographic and anthropometric features, as well as lung function baseline parameters of
the enrolled population, are described in Table 1. No significant differences were observed between
boys and girls.
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Table 1. Demographic, anthropometric, and pulmonary function baseline characteristics of study population.

Total (n = 15) Boys (n=9) Girls (n = 6) Value
Mean + SD (range) Mean + SD (range) Mean + SD (range) P
Demographic/anthropometric
144 +£1.1 144 +13 145+ 09
Age (years) (12.4-15.7) (12.4-15.7) (13.3-15.8) 043
. 1619 £9.9 164.9 +10.7 1574 +7.3
Height (cm) (143-182) (143-182) (145-165) 0.05
52.8 £12.5 55.5+12.9 489 +11.9
Body mass (kg) (33-74.2) (41.3-74.2) (33-63) 0.29
20£3.5 203 +£3.6 195+ 3.8
2
BMI (kg/m”) (14.8-25.4) (14.8-25.4) (15.7-24.3) 0.11
Pulmonary function
2.29 +0.54 2.34 +0.69 223+0.23
FEVy (L) (1.26-3.53) (1.26-3.53) (1.89-2.44) 043
Predicted FEV; 0.77 £ 0.15 0.72 £0.17 0.85 + 0.09 0.05
(%) (0.38-0.93) (0.38-0.90) (0.71-0.93) :
2.81+£0.72 293 £0.88 2.64 £ 0.37
Fve @) (1.64-4.15) (1.64-4.15) (2.12-3.09) 0-30
Predicted FVC 0.80 £0.17 0.75+0.20 0.86 +£0.10 0.10
(%) (0.40-1.03) (0.40-1.03) (0.72-1.03) '
FEV1/FVC ratio 81.84 +5.98 79.86 £ 5.24 84.82 + 6.20 0.06
(%) (72.0-92.6) (72.00-88.00) (77.00-92.60) ’
Abbreviations: BMI = Body Mass Index; FEV; = Forced Expiratory Volume in the 1% second; FVC = Forced
Vital Capacity.

3.2. Program Adherence and Safety

All 15 patients completed the study goal of performing more than 75% of the programmed
training sessions. On average, each patient missed three training sessions (12%, range 1-5). A high
compliance with respiratory home-training protocol was observed (100% of the subjects performed
and registered more than 80% of the programmed home-training sessions). Overall, we experienced
very good predisposition towards the training program and a very thorough completion rate.

Overall, no adverse events were reported during rehabilitation, except for minor muscle stiffness
in the first week of training. ECG continuous monitoring showed no significant arrhythmias,
only registering infrequent and non-perceived monotopic ventricular ectopy in two patients,
already revealed at CPET. No adverse effects were reported during IMT training.

3.3. Respiratory Muscle Function

All participants in the study completed programmed measurements satisfactorily. Individual progression
of respiratory muscle function is summarized in Table 2.

An increase in MIP (mean 94 to 116 cm H,O, p < 0.01) and percentage of predicted MIP (mean 81%
to 100%, p < 0.01) was observed after rehabilitation. A significant increment (> 20% of predicted) was
not observed more frequently in patients in a worse baseline situation (Fisher’s p = 0.61). This rise
in MIP was maintained in a 6-month follow-up in which the subjects performed no respiratory
training, observing no variation (0.5 cm H,O) in MIP and percentage of predicted MIP after this time.
A representation of every measure of MIP performed during the program is shown in Figure 1.
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Table 2. Percentage of predicted MIP, MEP, and 6MWT distance of every subject measured before, after,
and six months after completion of the training program.

Subject MIP (% Predicted) MEP (% Predicted) 6MWT (% Predicted)

T1 T2 T3 T1 T2 T3 T1 T2 T3
1 40 49 48 70 76 70 53 75 80
2 94 102 100 75 97 102 49 60 62
3 136 112 124 111 106 104 96 99 100
4 129 158 172 121 100 123 98 101 109
5 69 82 93 79 101 114 115 119 117
6 87 123 109 70 79 79 94 96 94
7 100 95 108 105 116 121 90 101 97
8 56 71 67 76 50 66 93 97 101
9 59 98 107 69 83 112 88 90 93
10 91 133 129 81 114 102 99 101 102
11 52 88 86 52 67 70 99 109 116
12 82 111 100 75 125 107 103 102 102
13 57 93 87 107 98 91 105 104 104
14 72 77 68 82 79 94 96 124 104
15 92 154 114 129 138 150 109 109 107

Abbreviations: MIP = Maximum static Inspiratory Pressure; MEP = Maximum static Expiratory Pressure;
6MWT = six-minute walking test. T1: before training; T2: after training; T3: six months follow-up.

180 o
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Figure 1. Maximum Static Inspiratory Pressure (MIP) measured before training (T1), after the first (w4)
and second (w8) month of training, at the end of the program (T2), and in a six months follow-up after
finishing the program (T3).

On the other hand, MEP showed no statistically significant variation (mean 119 to 130 cm H,O,
p = 0.12) of its absolute value or its percentage of predicted value (mean 87% to 96%, p = 0.11) after
rehabilitation. We observed a slight increment of MEP between the end of the program and the six
months follow-up (mean 130 to 138 cm H,O). No statistically significant difference was observed after
rehabilitation in MVV (mean 80 to 86 L/min, p = 0.36), despite observing an increment in MVV after
rehabilitation and complete stability during the follow-up period. A comparison of all measures before
and after rehabilitation is represented in Table 3. Differences between measurements at the end of the
program and six months after that point are shown in Table 4.
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Table 3. Comparison of MIP, MEP, and MVV before and after the program (n = 15). Expressed as
absolute and relative (percentage of predicted values) values.

Before Training After Training  Change (%) Mean Difference p-Value
MIP (cm H,O) 94.3 £ 30.1 116.1 £ 24.6 23.1 21.8 0.001
Predicted MIP (%) 81.4+0.2 100.1 £ 0.3 23 18.7 0.001
MEP (cm H;0) 1193 £32.3 130.3 +31.4 9.2 11 0.12
Predicted MEP (%) 87.3+£0.2 959 +0.2 9.8 8.6 0.11
MVYV (L/min) 80.2+19 85.7 £18.2 6.8 5.5 0.36

Abbreviations: MIP = Maximum static Inspiratory Pressure; MEP = Maximum static Expiratory Pressure;
MVV = Maximum Voluntary Ventilation. p-values marked in bold indicate numbers that are significant on a

95% confidence limit.

Table 4. Comparison of MIP, MEP, and MVV immediately after the program and six months after
completion (n = 15). Expressed as absolute and relative (percentage of predicted values) values.

After Training Follow-Up Change (%) Mean Difference  p-Value
MIP (cmH,0) 116.1 + 24.6 116.6 + 28.7 0.4 0.5 0.86
Predicted MIP (%) 100.1 + 0.3 101.2 + 0.3 1.1 1.1 0.88
MEP (cmH,;0) 130.3 + 31.4 137.7 £ 33.7 5.7 7.4 0.12
Predicted MEP (%) 959 +0.2 100.8 £ 0.2 5.1 4.9 0.16
MVYV (L/min) 85.7 +18.2 859+ 174 0.2 0.2 0.48

Abbreviations: MIP = Maximum static Inspiratory Pressure; MEP = Maximum static Expiratory Pressure;

MVV = Maximum Voluntary Ventilation.

3.4. Functional Capacity

All subjects completed a valid 6MWT. Figure 2 shows the progression of distance travelled,
muscle fatigue and dyspnea scales previously to rehabilitation, after training, and six months after the
end of the program. Individual progression in percentage of predicted meters travelled can be found

in Table 2.
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Figure 2. Representation of six-minute walking test distance travelled, muscle fatigue score, and dyspnea
score, measured before (T1), immediately after (T2), and six months after the program (T3).

A rise in the 6MWT distance travelled (m) was observed after training (mean 642 to 690,
p = 0.001), along with a significant increase in its relation to predicted distances (92% to 99%, p = 0.001).
This improvement was not only statistically but clinically significant, as the change of 48 m after
the intervention exceeded the clinical significance threshold of 30.5 m [31]. No differences were
observed between the end of the program and the six months follow-up (mean 690 to 688, p = 0.60).
Subjects experienced a reduction in Borg muscle fatigue scales (0-10) after training (mean 4.9 to 3.2,
p = 0.017), which presented a significant rebound at six months follow-up (mean 3.2 to 6.3, p = 0.0002).
Although not statistically significant, the Borg dyspnea scale (0-10) showed a decrease after training
(mean 3.9 to 2.8, p = 0.07), which again experienced a rise (mean 2.8 to 4.4, p = 0.03) six months after
training stopped. A summary of the GBMWT distance and scales comparisons pre and post rehabilitation
can be found in Table 5. In Table 6, we show the comparison between the end of the program and the
six months follow-up.
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Table 5. Comparison of 6MWT distance, dyspnea score, and muscle fatigue score, before and after the
program (n = 15). Expressed as absolute and relative (percentage of predicted values) values.

Before Training After Training Change (%) Mean Difference  p-Value

6MWT distance (m) 642 + 128 690 + 115 7 48 0.001
Predicted 6MWT distance (%) 925+0.2 99.2 +0.1 7.2 6.5 0.001
Dyspnea after 6tMWT (0-10) 39+33 28+19 28 1.1 0.07
Muscle fatigue after 6MWT (0-10) 49 +3.1 32+19 35 1.7 0.017

Abbreviatures: 6MWT = six-minute walking test; Considerations: All Dyspnea and Muscle Fatigues scores at rest
were 0. p-values marked in bold indicate numbers that are significant on a 95% confidence limit.

Table 6. Comparison of 6MWT distance, dyspnea score, and muscle fatigue score immediately after the
program and six months after completion (n = 15). Expressed as absolute and relative (percentage of
predicted values) values.

After Training Follow-Up Change (%) Mean Difference  p-Value
6MWT distance (m) 690 + 115 688 + 98 -0,9 -2 0.60
Predicted 6MWT distance (%) 99.2 +0.1 99.1 +£0.1 -1 -0.1 0.61
Dyspnea after 6tMWT (0-10) 28+19 44+21 16 1.6 0.03
Muscle fatigue after 6MWT (0-10) 32+19 63+23 20 3.1 0.0002

Abbreviatures: 6MWT= six-minute walking test. p-values marked in bold indicate numbers that are significant on a
95% confidence limit.

4. Discussion

This clinical study demonstrates an improvement of MIP, distance walked, and muscle fatigue
perceived in the 6MWT as surrogate measures of respiratory muscle function and functional capacity
improvement, following a three-month cardiopulmonary rehabilitation program in children with
congenital heart disease. In addition, its results reveal that the achieved benefits are maintained in the
majority of the subjects after a period of six months following rehabilitation, being to our knowledge the
first study to assess persistence of aforementioned benefits. It is arguable that a lack of statistical power
due to small sample size could be potentially obscuring an actual improvement on MEP and perceived
dyspnea in 6MWT, for they border statistical significance, with apparently relevant improvements.

4.1. Respiratory Muscle Function

Global respiratory muscle strength has been shown to be reduced in the CHD population.
This ventilatory limitation has been linked to surgical scarring and thoracic deformation, phrenic nerve
injury, and deconditioning, but it most certainly behaves as a multifactorial phenomenon. In our
study, 46% of participants had a MIP under 80% of their predicted values, in accordance with the high
described prevalence of muscle weakness in this population [11]. However, we observed that despite
prior assumptions of a higher improvement chance in patients with a worse baseline situation [32,33],
respiratory muscle function was improved uniformly amongst the subjects involved in the study,
independently of their starting situation.

We believe that key to this finding is choosing the right intervention protocol. According to
the current evidence, a threshold-type device should be used, with medium intensity workload,
adjusted between 30% and 70% of the baseline MIP. An intensity inferior to 30% does not respect the
principle of overload and does not modify muscle fiber structure. On the other hand, an intensity
greater than 70% can cause muscle fatigue [34]. It is imperative that this load is frequently adjusted to
catalyze improvement. Patients should train at least three times a week for a minimum of eight weeks.
Supervision and instruction prior to home-based training is mandatory.

Paucity of studies and heterogeneity amongst intervention methodologies compromises
comparability of the outcomes amongst them. Laohachai et al. proved that a six-week course of
IMT muscle training for 30 min per day in adolescent/young adult Fontan patients produced a
significant improvement in inspiratory muscle strength, ventilatory efficiency, and resting cardiac
output [29]. In contrast, a pilot study recruited Fontan young adults, showing no improvement in
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MIP and MEP after IMT training for 12 weeks. However, the authors postulate that the failure to
improve may be related to inadequate inspiratory load adjustment [35]. More recently, a randomized
controlled trial conducted by Fritz et al. [36] recruited Fontan patients to perform IMT training daily
sessions of 10-30 repetitions of IMT during six months, but the authors state that respiratory muscle
function was not collected as a result. This study showed no improvement on exercise capacity or lung
function. The results of our work are concordant with the data described by Laohachai et al., showing a
considerable and statistically significant increase on MIP after training, with no significant changes in
maximal expiratory pressure.

To our knowledge, this is the first study to evidentiate the preservation of the respiratory muscle
function improvement six months after a rehabilitation program in the CHD population. These results,
however, could be influenced by the follow-up period selected, as it has been previously reported
in different populations that without adherence to IMT, training related gains can be lost within one
year [34]. Additionally, different to previous works focused on the study of Fontan patients, we sought a
more general population in order to test our hypothesis in a more representative group. This approach,
however, must be interpreted carefully, as generalizing with a reduced sample makes it difficult to
extract conclusions for particular cases as is later described in the limitations section.

4.2. Functional Capacity

The six-minute walking test represents a measure of functional capacity, integrating different
physiological aspects and giving a general vision rather than the more precise assessment obtained
in the cardiopulmonary exercise test. Its reliability and criterion validity have been evaluated in the
pediatric population with CHD [24], showing excellent/positive criterion validity and fair agreement,
despite the lack of studies to solidify this evaluation. However, its results must be interpreted and
compared cautiously, as large variations of these test measurement properties exist amongst different
chronic condition groups in children.

Although no minimal clinically important difference has been officially established for children
in the 6MWT, previous works [24] have assumed adult values for adolescents. A systematic review
conducted by Bohannon et al. [31] on adult patients with cardiorespiratory conditions establishes
this difference between 14 and 30.4 m, assuming that a distance exceeding 30.5 m can be considered
clinically meaningful. We find this estimation reasonable for goal-setting in this population considering
our experience and results.

There is wide evidence supporting an inferior aerobic and functional capacity in the CHD
population compared to healthy controls. [37]. Additionally, multiple studies have been conducted
to prove the impact of CPRP in several aerobic capacity indicators. A controlled trial performed by
Rhodes et al. [38] demonstrated an increase in percentage of predicted peak VO, and peak work
rate after a three months CPRP, as well as the preservation of the exercise function six months after
completion of the rehabilitation program. More recently, a systematic review and meta-analysis by
Gomes-Neto et al. [15] revealed that despite the scarcity and significant heterogeneity of publications,
exercise training may improve peak VO, in the CHD population, but there are no data about the
repercussion on overall survival.

Most of these studies, however, focus on different outcome measures, although supporting the
same general line of evidence. A study conducted by Moalla et al. [39] on the effects of training in the
six-minute walking test compared CHD with control children (1 = 17 vs. 14), and showed a reduction in
baseline distance travelled of CHD children compared to healthy controls and a significant improvement
in distance travelled after training. Despite differences in training protocols and supervision, we believe
that our results show agreement with the data published in this study, observing a similar improvement
of distance travelled, and offering a slightly larger sample (9 vs. 15 patients in the training group).
Careful observation of the six months period after training in our study reveal no improvement
whatsoever in 6MWT performance, compared to the mean 48 m of improvement in the three month
training period, suggesting that despite lack of a formal controlled design, the same subjects experienced
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no spontaneous improvement over time. Additionally, our study reveals the persistence of functional
capacity improvement, a new but expected outcome considering previous analysis of aerobic capacity
evolution in time [35]. We found no correlation between 6MWT and respiratory muscle function,
as stated in a previous investigation by Feltez et al. [40]. Concerning perceived fatigue (measured as
muscle fatigue and dyspnea in our study), we found no previous evidence of the impact of exercise
training on this outcome. Our results suggest an improvement of perceived leg fatigue, which has
been shown to be the main exercise-limiting symptom reported by patients in some other chronic
disease groups [41]. Interestingly, worsening of this score occurs after a six months period without
supervised exercise training, possibly pointing out the impact of being active upon the subjective
perception of fatigue.

4.3. Limitations

This study presents multiple limitations that could potentially affect its interpretation. Firstly,
the sample size is small, in accordance with all published literature on the field of cardiac rehabilitation in
children [15]. This limitation is due to the heavy time and resource requirements nature of rehabilitation
programs, both for professionals and for the families. We considered it not advisable to perform
rehabilitation on large groups of children, as the ability of the supervisors to guarantee correct and safe
training and keep the attention of the group declines exponentially as group size grows. Additionally,
the heterogeneity of the group diagnoses, combined with the aforementioned small sample size,
could potentially affect the extrapolation of the results to the wide variety of CHD. This heterogeneity
is caused by the sheer variation in CHD nature, and the rate at which children can be tested with
CPET and screened. We believe a balance between sample size and heterogeneity must be sought.
Another limitation is the lack of a control group, which could potentially affect the ascription of the
effects to the intervention. This is attributable to the scarce number of patients and the difficulty for the
families to attend several visits and measurements without an intervention. To counterweight this
limitation, potential factors of MIP, MEP, and functional capacity improvements were discussed, and the
most relevant were identified as (1) children growth and development during the three-month period
and (2) the effect of training in measuring outcome. To eliminate the first, we compared the predicted
values computing the weight and height at the moment the measurement was taken, accounting for
the potential difference produced by mere growth. In order to minimize the effect of the latter, we
thoroughly trained all children in the measurement methodology before we started data acquisition
and aimed insistently for consistency in the measurements (several readings with < 10% difference).
Lastly, results suggest that the statistical power of the study is limited by the sample size, and it is
plausible that an impact on MEP and MVV would be observed in a larger sample.

5. Conclusions

In summary, we report improvements in inspiratory muscle function, functional capacity,
and muscle fatigue exercise perception after a three months cardiopulmonary rehabilitation program
in children with CHD. Interestingly, improvements in inspiratory muscle function and functional
capacity seem to persist six months after having finished the training. These findings require validation,
and further studies are clearly needed in this direction. These studies must ideally be multicentric,
employ a standardized exercise protocol, and have controlled, ideally randomized design.
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Abstract: Critical medical and surgical advances have led to a shift in the care and management of
children with congenital heart disease (CHD). These patients present with muscle deconditioning,
which negatively influences their response to exercise, functional capacities, and quality of life. This
study evaluates the influence of a cardiopulmonary rehabilitation program (CPRP) on the function
of peripheral musculature of children with CHD. A single-center prospective cohort study was
designed. Fifteen CHD subjects, between 12 and 16 years of age, with reduced aerobic capacity on a
cardiopulmonary exercise test, were included in a three-month, 24-session CPRP. Measurements of
the subjects” handgrip strength, biceps brachii and quadriceps femoris strength, and triceps surae
fatigue process were collected at the beginning of the program, after completion, and six months after
the end of the intervention. A substantial and statistically significant improvement was observed
in the subjects” handgrip strength (kg) (p < 0.001), biceps brachii and quadriceps femoris strength
(N) (p < 0.001), as well as triceps surae fatigue process (repetitions) (p = 0.018), with a maintenance
of the results six months after the intervention. These results suggest that a CPRP could potentially
improve the peripheral muscle function of children with CHD. Additional research is needed to
confirm and expand on this hypothesis.

Keywords: congenital abnormalities; cardiac rehabilitation; pediatric; resistance training; muscle
strength; exercise

1. Introduction

Congenital heart disease (CHD) represents the most common cause of congenital
malformations, with an estimated incidence bordering on 8-10%o of live births [1], and
it has a significant impact on health indicators and the sanitary economy worldwide [2].
Over the course of the last few decades, important advances in surgical techniques and
medical management have prominently increased survival, allowing CHD patients to live
through adulthood [3]. After overcoming these hurdles in patient survival, researchers
have been increasingly shifting the focus of their studies and interventions from avoiding
deaths to attaining a greater health-related quality of life (HRQoL) [4] for patients.
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CHD patients have a reduced exercise capacity when compared to the general popula-
tion, and some studies have associated this reduction with the hemodynamic repercussions
of the cardiac defects, factors related to cardiac surgery, chronotropic incompetence, and
underlying lung disease [5]. However, there is previous evidence that exercise capacity is
not determined by the cardiac variables in isolation but depends on a complex interplay
between cardiopulmonary and muscular factors [6].

Children with CHD usually present with muscle deconditioning, myopathy, and
muscular weakness [7]. It has been reported that the majority of these patients do not reach
the current physical activity recommendations outlined by the World Health Organization,
consisting of 60 min per day of moderate to vigorous physical activity [8], Furthermore,
some of them suffer from imposed restrictions on participation in physical activities [9],
which could negatively influence their functional capacities, exercise response, and quality
of life [10].

In the past several years, resistance training has proven to be a safe and effective
method of conditioning for healthy children, supported by the American Academy of
Pediatrics [11], the National Strength and Conditioning Association [12], and the American
College of Sports Medicine (ACSM) [13]. These recommendations can be adapted for
children with CHD with appropriately designed and competently supervised resistance
training programs [14].

This study aims to evaluate the effect of a systematic cardiopulmonary rehabilitation
program (CPRP) including strength-resistance training on the peripheral muscle function
of children with congenital heart disease.

2. Materials and Methods
2.1. Study Design

A single-center prospective cohort study was designed and conducted in compliance
with the Good Clinical Practices protocol and the Declaration of Helsinki principles. It
was approved by the Health Research Institute Hospital La Fe (Valencia, Spain) Ethics
Committee on 4 December 2017, with the registration number 2017/0506. The patient
information sheet was explained and all subjects and their legal guardians gave their
informed consent for inclusion before they participated in the study.

2.2. Participants

All the participants were recruited from the Pediatric Cardiology Section of the Hospi-
tal Universitari i Politecnic La Fe (Valencia, Spain) between December 2017 and January
2020 by screening all patients scheduled for cardiopulmonary exercise testing in the exercise
physiology laboratory.

Inclusion criteria were defined as: (a) age between 10 and 16 years; (b) height greater
than 135 cm; (c) the presence of a significant congenital heart abnormality based on the
European Society of Cardiology Guidelines of the Management of Adult Congenital Heart
Disease [15]; (d) an abnormal exercise capacity, defined as a peak oxygen consumption
of less than 80% of predicted values [16]; (e) willingness to be part of the study and
participation commitment from the patients and their parents or legal tutors; (f) a signature
on the informed consent form after being given thorough program and study information.

We excluded any patients presenting (a) a personal history of documented life-
threatening arrhythmias; (b) the inability or contraindication to perform the required
physical activity; (c) a significant depression of left or right ventricle function; (d) hypoten-
sive response to exercise in Cardiopulmonary Exercise Testing (CPET).

All measurements, evaluations, and interventions performed in the context of the
present study were performed in a safe environment, which ensured the availability of
resuscitation material and devices. The subjects’ vitals and continuous ECG (Nuubo®
wearable ECG technology, Nuubo, 28043 Madrid, Spain) signals were monitored by a
pediatric cardiologist.
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2.3. Measurements
2.3.1. Anthropometric Characteristics

Anthropometric measurements were collected from all participants, including their
height (cm) and weight (kg). BMI (kg/m?) was calculated by dividing each participant’s
weight by the square of their height in meters. Standard deviation (SD) scores were
calculated for weight, height, and BMI according to the Spanish population standards
recently published by Carrascosa et al. [17].

2.3.2. Muscle Function

Each participant’s handgrip strength (kg) was evaluated in both hands using a Jamar
Plus+® device (Patterson Medical, Sammons Preston, Bolingbrook, IL, USA) [18]. The
results were compared to the reference values in the owner’s manual, available for ages
6-75 years. The biceps brachii and quadriceps femoris strengths (Newton, N) were evalu-
ated on the arms and legs using a dynamometry Lafayette Manual Muscle Tester device
(Lafayette, IN, USA) [19]. The measuring technique is described by Bohannon et al. [20].
Finally, the fatigue process of the triceps surae was evaluated using the single-heel rise test,
with a maximum of 25 repetitions [21], taking this value as a reference because this is the
average number of repetitions performed by a healthy member of the population [22]. All
the strength measurement techniques were selected according to their validity, reliability,
and ease of use for a pediatric population [23] with congenital heart disease [24].

To minimize each subject’s training and motivation interference, a careful explanation
of the procedure was carried out, the subjects were vigorously encouraged, and each mea-
surement was repeated until three acceptable and reproducible values (with a difference of
<10%) were registered, with a one-minute rest between them. The highest measurement
was then registered.

All the measurements were collected at the beginning of the program (Before), after
completion (After), and six months after the conclusion of the last session (After 6 m). All
tests were carried out at the same location in the hospital and at the same time of day.
Children were given some instructions, including: restricting food for two h before the tests,
not practicing sports on the same day, and mandatory reporting of any musculoskeletal
injuries sustained in the last week.

2.4. Intervention

All the participants were included in a pediatric CPRP named the IMPROVE project
(Initiative for Monitored Pediatric cardiac Rehabilitation Oriented by cardiopulmonary
Exercise testing). The IMPROVE intervention was designed by following the American
College of Sports Medicine (ACSM) Guidelines for exercise prescription, considering the
FITT (Frequency, Intensity, Type, and Time) principles for cardiac patients, and adjusting
them for the pediatric population.

Frequency was set to two times a week for a total of 24 sessions. Sessions lasted
70 min, including endurance and strength-resistance training. Intensity was defined by the
subject’s CPET, initially aiming for a heart rate (HR) near the first ventilatory threshold
(VT1) HR, and displacing this target frequency progressively throughout the program
towards the secondary ventilatory threshold (VT2) HR or a maximal HR of 75% of their
peak HR in cases where the VT2 was not available.

The patient’s heart rate (bpm), blood pressure (mmHg), peripheral oxygen saturation
(Sp0O2, %), and the perceived exertion using the Borg CR-10 Scale were recorded at the
beginning and the end of each session and after the endurance and resistance training
phases. The training was led by two experienced physiotherapists and supervised by a
pediatric cardiologist.

The sessions were structured as follows: (a) Warm-up phase (5 min): this included
diaphragmatic breathing, articular mobility exercises, and a light walk. (b) Endurance-
training phase (20 min): exercise was carried out in a continuous modality using a treadmill
(Magna Pro RC, BH Fitness, Madrid, Spain), and a static bicycle (BH Rhyno Max H491, BH
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Fitness, Madrid, Spain), and included two min of warm-up and another two min of cool-
down. The first eight sessions were performed in a uniform continuous modality, adjusting
the intensity to the subject’s VI1 HR. In sessions 09-16, the load was increased progressively
up to the VT2. The last eight sessions included rhythm modulations, switching to varying
continuous training, which oscillated between the VT1 and the VT2 HR [25]. (c) Resistance-
training phase (20 min): during the first eight sessions, the subjects completed three series
with four analytical exercises, working out especially eight muscle groups (the deltoids,
biceps brachii, triceps brachii, abdominals, trunk extensors, quadriceps, hamstrings, and
calves) [10,26]. The subjects made 10-15 repetitions of each exercise, with a 20 s rest. The
training was carried out with light and medium resistance bands. In the following eight
sessions, we emphasized exercises that included neuromuscular control using gymnastics
equipment such as dumbbells, bosu, medicine balls, steps, and Pilates balls, as well as
doing plyometric workouts. These functional routines included three series with four
exercises in each one. The subjects completed 10-15 repetitions or 40 s work for each
exercise, with a 20 s rest. During the last eight sessions, multi-circuits and adaptive non-
competitive sports were trained, in addition to exercises related to daily living activities.
The routines were performed in groups. To complement the training and to provide the
patient with a recreational component, the last sessions sporadically included virtual reality
games. (d) Respiratory-training phase (20 min): as a final phase of muscular training,
a respiratory musculature workout was performed using an Inspiratory Muscle Trainer
Threshold (Respironics Respiratory Drug Delivery, Chichester, UK), working at least 30%
of the subjects” Maximum Static Inspiratory Pressure [27]. (e) Cool-down phase (5 min):
this included a light walk and body stretching.

2.5. Statistical Analyses

Data treatment and visualization was performed using the Python open-source li-
braries including Numpy®©, Pandas©, Matplotlib®, Seaborn®©, Scypy© and StatsModel©.
The distribution of quantitative variables was tested for normality before inferential anal-
ysis by performing the Shapiro-Wilk, D’Agostino K"2, and Anderson-Darling tests. The
bivariate association was investigated using a paired t-test for the normally distributed
variables and a Wilcoxon signed-rank test for the non-normally distributed variables. Bon-
ferroni correction was applied to account for multiple measurement comparisons and
potential alpha error. Data are presented as mean values + SD. A p-value < 0.05 was
considered statistically significant. The sample size calculation for paired mean differences
was calculated assuming a level of significance of 0.05, a statistical power of 70%, and
a moderate effect size of 0.6 in favor of handgrip strength improvement, resulting in a
minimum sample size of 14 patients.

3. Results
3.1. Population

All 353 children tested at the exercise physiology laboratory throughout the study
duration were evaluated for eligibility for inclusion. Twenty-eight fulfilled the inclusion
criteria. Of these, 13 subjects or their legal guardians declined to participate in the study.
The main reasons given when rejecting participation were geographical limitations and the
time-consuming exigencies of the program, respectively. Amongst the patients that fulfilled
clinical criteria, there were no significant differences between the ones that accepted and
rejected participation in terms of gender, age, or anthropometric characteristics. There were
also no differences in our sample between dominant and non-dominant limbs, as was also
reported in the systematic review published by Bohannon et al. [28].

A total of 15 subjects were enrolled in the study, with a mean age of 14.4 (Range
12.4-15.7), and a gender distribution of 60% male—40% female. Patients” diagnoses were
Tetralogy of Fallot (n = 6), heart transplantation derived from CHD (n = 3), d-transposition
of great arteries corrected with an arterial switch (n = 2), pulmonary atresia with intact
ventricular septum (1 = 1), pulmonary atresia with ventricular septal defect (VSD) (n = 1),
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repaired VSD (1 = 1), and repaired Taussig—-Bing anomaly (n = 1). The transplanted subjects’
primary diseases were tricuspid atresia with Fontan surgery, aortic coarctation with VSD,
and non-compacted cardiomyopathy with severe ventricular dysfunction.
Regarding functional capacity, 12 subjects were in New York Heart Association
(NYHA) class I, and 3 subjects were classified as NYHA class II at the beginning of the study.
The demographic and anthropometric features of the study population are described
in Table 1. No significant differences were observed between boys and girls.

Table 1. Demographic and anthropometric characteristics of the study population (1 = 15).

Total (n=15) Boys (n=9) Girls (n=6)
Mean + SD (Range) Mean + SD (Range) Mean + SD (Range) p-Value
Agewed (104hs) 134157) @ay 0%
A
R e R
BMIGs/ ) gy 145259 @572y OO

Abbreviations: BMI = Body Mass Index; SD = standard deviation.

3.2. Program Adherence and Safety

All the patients completed the study’s goal of performing more than 75% of the
programmed training sessions. On average, each patient missed three training sessions
(12%, range, 1-5 sessions). No adverse events were reported during rehabilitation, except
for minor muscle stiffness in the first week of training. The ECGs showed no significant
arrhythmias, only registering infrequent and non-perceived monotopic ventricular ectopy
in one patient.

3.3. Muscle Function

All the participants successfully performed the muscle function measurements at all
programmed timepoints without any incidents. All the patients were right-handed, and no
significant differences were noticed in the strength improvement between the dominant
and non-dominant sides of all studied muscle groups. Although the baseline muscle
strength was generally higher in dominant extremities, this difference was statistically non-
significant in all muscle groups. A significant increase in strength after the training program
was observed in all measured muscle groups for both dominant and non-dominant sides.
Muscle function measurement results from before and after the program are summarized
in Table 2.

Table 2. Comparison of muscle function before and after training (1 = 15).

Before After Change (%) Mean Difference p-Value
Dom Hand grip (kg) 24 +8.6 281492 17 4.1 <0.001
N-Dom Hand grip (kg) 219+79 26.6 £9.2 214 4.7 <0.001
Dom Biceps brachii (N) 118.1 £26.3 139.5 £ 37.8 18.1 214 <0.001
N-Dom Biceps brachii (N) 116.7 £27.2 132.4 £26.4 13.4 15.7 <0.001
Dom Quadriceps fem (N) 160.5 4+ 40.8 204 + 48.7 27.4 44 <0.001
N-Dom Quadriceps fem (N) 152.8 +48.3 184.9 £44.1 21 32.1 <0.001
Dom Single-heel rise (rep) 104+75 16 £ 8.3 53.8 5.6 0.018
N-Dom Single-heel rise (rep) 92+63 16.6 = 8.1 80.4 74 <0.001

Abbreviations: fem = femoris; Dom = Dominant arm/leg; N-Dom = Non-dominant arm/leg; rep = repetitions.
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Handgrip strength increased by an average of 4.1/4.7 kg (17/21%) in dominant/non
dominant hands after training (p < 0.001). In order to normalize values and minimize
the effect of mere growth, the availability of reference values for our population allowed
us to compare the percentage of predicted handgrip values recalculated with up-to-date
height and weight measurements. We reported an increase in the percentage of predicted
handgrip values from 37% to 44% (p < 0.001) for the dominant hand and from 39% to 47%
(p < 0.001) for the non-dominant hand. The improvements in handgrip strength for both
the dominant and non-dominant sides are shown in Figures 1 and 2, respectively.
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Figure 1. The percentage of predicted handgrip strength in the dominant hand before, after, and
6 months after the completion of the cardiopulmonary rehabilitation program.
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Figure 2. The percentage of predicted handgrip strength in the non-dominant hand before, after, and
6 months after the completion of the cardiopulmonary rehabilitation program.

An increase in biceps brachii strength was observed after training in both the dominant
(118 to 140 N, p < 0.001) and non-dominant arms (117 to 132 N, p < 0.001). Similarly, we
evidenced an increase in quadriceps femoris strength in the dominant (161 to 204 N,
p < 0.001) and non-dominant (153 to 185 N, p < 0.001) legs. The single-heel rise test
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performance rose from an average of 10.4 to 16 repetitions (p = 0.018) in the dominant leg
and from 9.2 to 16.6 in the non-dominant extremity (p < 0.001).

The follow-up measurements revealed, interestingly, that six months after ceasing the
CPRP there were no statistically significant changes in any of the tests performed, rendering
the changes produced by sheer growth non-significant, and supporting the hypothesis
that the effects observed immediately after the intervention could be related to it. The
results of the follow-up measurements and their comparison with the values at the time of
completion of the program can be examined in Table 3.

Table 3. Comparison of muscle function after training and at the 6-month follow-up (n = 15).

After After 6 m Change (%) Mean Difference p-Value
Dom Hand grip (kg) 28.1+9.2 29.7 £10 57 1.6 ns
N-Dom Hand grip (kg) 26.6 9.2 27.8+ 8.8 4.5 1.2 ns
Dom Biceps brachii (N) 139.5 + 37.8 1455 +47.1 43 6 ns
N-Dom Biceps brachii (N) 132.4 +26.4 138.5 + 43.5 4.6 6.1 ns
Dom Quadriceps fem (N) 204 + 48.7 189.5 +49.4 -9.2 —14.5 ns
N-Dom Quadriceps fem (N) 184.9 +44.1 188.6 +49.2 2 3.7 ns
Dom Single-heel rise (rep) 16 £8.3 187 125 2 ns
N-Dom Single-heel rise (rep) 16.6 + 8.1 20771 29.3 41 ns

Abbreviations: ns = non-significant (>0.05); fem = femoris; Dom = Dominant arm/leg; N-Dom = Non-dominant arm/leg; rep = repetitions.

4. Discussion

This study observed a general baseline impairment of peripheral muscle function in
children with CHD, showed an improvement in hand, arm, and leg muscle strength after
a 24-session CPRP. The strength gains have been maintained after a period of 6 months
following the intervention.

Muscle function alteration in relation to CHD has been a topic of infrequent but fruitful
study over the last two decades. Even though the muscle and bone structure of patients
with CHD has been reported to be similar to that of healthy subjects when normalized by
height [29], muscular weakness has been repeatedly pointed out in the literature. A study
carried out in adolescents and young adults with CHD by Fricke et al. revealed decreased
muscle power when compared to the general population [30]. Kroonstrom et al. published
a study showing a handgrip strength of 90%/87% in males/females with CHD when
compared to healthy people [31]. Handgrip strength was the only parameter that could be
compared to predicted values based on gender and age, since no reference values were
found for the rest of the measured variables in the pediatric population [18]. According to
these reference values, our results suggest a notably marked decrease in baseline handgrip
strength in children with CHD when compared to those values obtained from healthy
historical controls.

Muscle function is a predictor of long-term survival, and both muscular strength and
endurance have been directly related to exercise tolerance [32]. A CPRP including aerobic
and resistance training could be a good intervention for CHD children, as the increased
exercise capacity observed after a period of training has been attributed more to the
peripheral than to the central adaptations [33]. Even though some studies have measured
the effect of a CPRP in children with CHD, very few have evaluated muscle function. Our
group previously evaluated the benefits of cardiac training on respiratory muscle strength
in this population, finding an improvement in the Maximum Static Inspiratory Pressure
and the distance achieved in a 6 min walking test [27]. Other groups such as Moalla
et al. have observed a significant increase in the maximal voluntary contraction, despite
being a home-based intervention [34]. A study by Brassard et al. reported no significant
improvement in the maximal voluntary contraction or time to fatigue [35], though these
results could be due to a reduced sample size (1 = 4). Our results show a considerable
and statistically significant improvement in all measurements after the completion of a



Int. J. Environ. Res. Public Health 2021, 18, 5870 8of 11

cardiopulmonary training program, supporting the evidence of some of the previously
cited studies.

Significant heterogeneity exists in CPRP methodologies, favoring aerobic training
programs over strength-resistance workouts [14,36]. Furthermore, these programs do not
clearly describe any progression of the exercises during the program, except for Moalla
et al. [34], who recommend continuously adjusting training intensity to improve cardiores-
piratory function and muscle performance. A highlight of our study was the division
of both the endurance and strength-resistance training programs into three incremental
phases, with eight sessions each. The first phase performs analytical workouts of the main
muscle groups and an assessment of the subject’s skills and deficiencies. Throughout the
second phase, we performed strength exercises focused on neuromuscular control, since it
has been proven that they promote the quality and efficiency of movement, in addition
to preventing injuries caused by lack of muscle control [37]. The last sessions included
non-competitive recreational games in order to promote functional training and emulate
real-life activities. This workout was also intertwined with virtual reality games that have
demonstrated positive hemodynamic effects in patients with coronary disease [38] and
children with cystic fibrosis [39].

In addition to central and peripheral factors, the impaired physical activity in these
patients could also be the result of parental and environmental overprotection [40]. Parents’
perception of their children constitutes an interesting discussion topic involving healthcare
specialists. Even though parents may consider themselves to be those most responsible for
their children’s wellbeing, they often feel insufficiently informed by health professionals.
From this perspective, rehabilitation should have the ultimate goal of providing children
with enough knowledge and confidence to catalyze their growth and maturation towards
adulthood, and increase their perceived HRQoL [41]. In our study, we witnessed an
extraordinarily favorable predisposition in children and their families towards the training
program, and a very high completion rate.

The present study possesses limitations that could influence its interpretation. Firstly,
the total sample size of the study is small, as described in most pediatric rehabilitation
systematic reviews [14]. This phenomenon is due to the intensive time and resource
requirements of the CPRP. We considered it advisable to reduce the number of participants
per group in order to increase safety and training quality. A second limitation is diagnosis
heterogeneity, which could affect the extrapolation of the results to the whole population
of children with CHD. This is caused by the variability of subjects with CHD who are
susceptible to cardiac rehabilitation. Additionally, the lack of a control group constitutes
a limitation. This design decision was made due to the scarce number of CHD patients
and the elevated time and resource costs for the control families. To counterbalance
this issue, the potential confounding factors were discussed initially and the paramount
confounding factors were identified as the children’s growth and its effect on their training.
To reduce the impacts of the first factor, we used predicted values instead of absolute
values when possible and compared the improvements observed during the three months
of training with the evolution of the same variable in the six-month period after the end
of the program, giving us an approximate estimate of the effect of natural growth. To
minimize the impacts of the second confounding factor, the same evaluator thoroughly
trained the subjects prior to every measurement and always aimed for consistency in the
data acquisition process. Lastly, it could be interpreted that the six-month follow-up results
could be affected by the amount of physical activity that each child had participated in
over that period. To minimize this potential bias, we created a dossier containing aerobic
and strength-resistance training exercises that all the subjects received at the end of the
program, and we encouraged them to join a gym or practice non-competitive recreational
sport in order to encourage them to stay as active as possible.
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5. Conclusions

In conclusion, our results found an increase in peripheral muscle function after a three
month 24-session CPRP in children with CHD. This improvement persisted 6 months after
the completion of the program. These results provide objective and specific information
that could help rehabilitators, cardiologists, and physiotherapists to plan, design, and
execute strategies to improve the functional capacities of children with congenital heart
disease through exercise and potentially impact their HRQoL.

Our results expand on prior research that points to a progression in intensity as a
key factor in the improvement of muscle function. A design including strength-resistance,
aerobic, and respiratory training may be a good starting point for future studies. These
studies could potentially confirm our results and expand on this particular topic, generating
a robust foundation of evidence in order to improve our practice and medical advice and
work towards a healthier lifestyle for CHD children.
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B IMPROVE. PAUTAS DOMICILIARIAS

RECOMENDACIONES ANTES DE REALIZAR EJERCICIO

1. Antes de iniciar el ejercicio fisico es fundamental conocer cudl es el
mas adecuado y qué nivel de esfuerzo puede realizarse.

2. No es aconsejable realizar ejercicios con fiebre o malestar general.

3. Se recomienda que la intensidad del esfuerzo sea moderada.

4. Se aconseja no realizar ejercicios en ayunas, preferentemente realizar
una hora después de una comida ligera.

5. Hacer calentamiento previo para que aumente de forma gradual: la
frecuencia cardiaca, la elasticidad muscular y la temperatura corporal.
6. Al finalizar el ejercicio se realizardn estiramientos musculares para
evitar lesiones.

7. El lugar para realizar ejercicio debe tener una adecuada temperatura,
ventilacion y humedad.

8. Evitar hacer ejercicios “con actitud competitiva”.

9. Es importante reponer liquido cuando se finalice el ejercicio y utilizar
ropa que transpire bien.

10. Es aconsejable apuntarse a alguna actividad de equipo: baloncesto,

futbol, natacion, waterpolo, etc.
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R IMPROVE. PAUTAS DOMICILIARIAS

PROGRAMA DE EJERCICIO.

DIA CALENTAMIENTO EJERCICIO EJERCICIO ESTIRAMIENTOS

AEROBICO FUERZA
MARCHA (30’) MIEMBRO
SUPERIOR

BICICLETA (30°)

MARTES Es imprescindible Es imprescindible

NATACION (30)

\'/ll2:e el 25 | realizar todos los realizar todos los

MARCHA (30°) MIEMBRO

SUPERIOR

JUEVES dias la sesion de dias la sesion de

CICLISMO (30’)

VIERNES calentamiento. enfriamiento.

NATACION (30)
SABADO

DOMINGO DESCANSO DESCANSO DESCANSO DESCANSO




DE FISIOTERAPEUTES

~Fe r

0

PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. CALENTAMIENTO.

EJERCICIOS DE CALENTAMIENTO. Realizar 10 repeticiones de cada ejercicio.

Extensién cervical Circunduccion de cabeza 180 grados Circunduccion diagonal de la cabeza

Media sentadilla Zancada Abduccion de cadera con apoyo en
silla

Patada frontal en equilibrio

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223



PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. CALENTAMIENTO.

Elevacion de gemelos Respiracion amplia Flexiéon de brazos y extension de
tronco

Plancha horizontal isométrica Rotacidn toracica en cuadrupedia Elevacion de rodillas o skipping

Flexion de caderas alternas hacia el
codo contrario

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223



La Fe %% DE FISIOTERAPEUTES
-HNSPITAI

0

PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. MIEMBRO SUPERIOR.

FORTALECIMIENTO MIEMBRO SUPERIOR. Realizar 10 repeticiones de cada ejercicio. Descansar 20 segundos entre ejercicios.

Remo con banda elastica Patadas de triceps con banda elastica Rotacién externa de hombros con
banda eldstica

Aperturas de hombros con banda Extensién de triceps de pie con banda Curl de biceps excentrico asistido con
elastica agarre prono elastica banda elastica

Desplazamiento adelante en plancha Extensiéon de triceps de pie con banda
con banda de resistencia elastica

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223



La Fe %% DE FISIOTERAPEUTES
-HNSPITAI

0

PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. MIEMBRO INFERIOR.

FORTALECIMIENTO MIEMBRO INFERIOR. Realizar 10 repeticiones de cada ejercicio. Descansar 20 segundos entre ejercicios.

Extensidon de pierna con banda elastica Extensién de cuadriceps sentado con Pasos adelante con miniband
banda eldstica

Abduccién de cadera con banda
elastica y piernas abiertas

Pasos laterales con banda elastica

Dorsiflexién de tobillo con banda Desplazamiento lateral con banda
elastica elastica

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223



La L-LUSTRE COL-LEGI OFICIAL
e AN DE FISIOTERAPEUTES
HNASPITAI N DE LA COMUNITAT VALENCIANA
PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. TRONCO.
FORTALECIMIENTO TRONCO. Realizar 10 repeticiones de cada ejercicio. Descansar 20 segundos entre ejercicios.
Patadas atrds en cuadrupedia con Puente de hombros brazos atras Plancha con apoyo de antebrazos

pierna estirada

Flexiéon de brazos y plancha lateral Plancha inversa Elevacidn alterna de brazo y pierna de
rodillas

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223
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PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. ESTIRAMIENTOS.

EJERCICIOS DE ESTIRAMIENTOS. Mantén la posicion entre 10 y 15 segundos.

Estiramiento elevador de la escapula Estiramiento para trapecio superior Estiramiento de triceps detras de la
cabeza

Estiramiento de hombro: rotaciéon Estiramiento hombro posterior Estiramiento de abdominales oblicuos
interna de pie brazo sobre la cabeza

Estiramiento de biceps y pectoral Estiramiento del gato Estiramiento lumbar de rodillas

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223



PAUTAS DOMICILIARIAS. PROGRAMA IMPROVE. ESTIRAMIENTOS.

Estiramiento lumbar en rotacién Estiramiento de cuadriceps tumbado Estiramiento de gluteo e isquiotibial
boca abajo

Estiramiento de aductores sentado Estiramiento de cuadriceps de pie Estiramiento de gemelo de pie

II-lustre Col-legi de Fisioterapeutes de la Comunitat Valenciana
FRANCISCO JOSE FERRER SARGUES. N° de Colegiado : 4223
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