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A. PREGUNTA CLINICA
En personas con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) exacerbado ése debe realizar
rehabilitacion pulmonar en comparacidn a no realizar?

Analisis y definicion de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacion: Personas con EPOC exacerbado.
Intervencidn: Realizar rehabilitacién pulmonar.
Comparacion: No realizar.
Desenlaces (outcomes): Mortalidad, necesidad de hospitalizaciéon, duracion de
hospitalizacidn, calidad de vida, exacerbaciones, capacidad funcional para el ejercicio,
disnea, eventos adversos.

B. METODOS

Se realizé una busqueda general de revisiones sistematicas sobre enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (ver Anexo 1: estrategia de bulsqueda). Las bases de datos utilizadas fueron: Cochrane
database of systematic reviews (CDSR); Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA
Database; PubMed; LILACS; CINAHL; PsycINFO; EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic
Reviews and Policy Briefs Campbell Library; Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional
Repository for information Sharing; NICE public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal
Club; Evidencias en Pediatria; y The JBI Database of Systematic Reviews and Implementation Reports.
No se aplicaron restricciones en base al idioma o estado de publicacidn. Dos revisores de manera
independiente realizaron la seleccién de los titulos y los resumenes, la evaluacién del texto completo
y la extraccidn de datos. Un investigador o clinico experimentado resolvié cualquier discrepancia entre
los distintos revisores. Finalmente, se seleccionaron las revisiones sistematicas (y los estudios
incluidos en éstas) correspondientes a la tematica y se clasificaron en funcidn de las preguntas a las
que daban respuesta.

Los resultados de la busqueda se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the
Evidence (L-OVE), sistema que permite la actualizacion periddica de la evidencia.
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C. RESULTADOS

Resumen de la evidencia identificada

Se buscaron revisiones sistematicas evaluando estudios en personas con EPOC exacerbado, en los
cuales se evalua el inicio de rehabilitacidon pulmonar precozmente en comparacion con no realizarla,
o con iniciarla o no hacerlo precozmente. Se identificaron 4 revisiones sistematicas que incluyeron 20
estudios primarios, de los cuales todos corresponden a ensayos aleatorizados. Para mas detalle ver
“Matriz de evidencia”, en el siguiente enlace: Rehabilitacién pulmonar luego de una exacerbacién de

enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

Tabla 1: Resumen de la evidencia identificada

Revisiones sistematicas 4 [1-4]

Estudios primarios 20 ensayos aleatorizados [5-24]

Seleccion de la evidencia

Se realizd un andlisis de la matriz de evidencia, identificdndose que todas las revisiones sistematicas y
ensayos son relevantes, ya que abordan especificamente los componentes de la pregunta priorizada
por el panel.

Ademads, se analizaron 8 articulos provistos por el equipo de expertos participantes del panel
convocado para elaborar la guia [4,9-12,15,20,25]. Siete articulos, correspondientes a 6 ensayos y una
revision sistematica, ya habian sido identificados previamente [4,9-12,15,20] y un ensayo [25] fue
excluido ya que corresponde a un ejercicio especifico y no rehabilitacion.

Estimador del efecto
Al analizar la evidencia identificada, se concluyd que existe una revision sistematica [3] que:
1. Incluye el total de los estudios posiblemente relevantes [5-24].
2. Entrega un estimador agregado del efecto (metanalisis) para los desenlaces de interés.
Por lo tanto, se decidio utilizar la informacién proveniente de esta revisidn para construir la tabla de
resumen de resultados.

Metanalisis
Mortalidad

! Matriz de Evidencia, tabla dinamica que grafica el conjunto de evidencia existente para una pregunta (en este caso, la
pregunta del presente informe). Las filas representan las revisiones sistematicas y las columnas los estudios primarios que
estas revisiones han identificado. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en cada revisién. La matriz
se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los respectivos estudios primarios.


https://www.epistemonikos.org/matrixes/5d0cf3df6ec0d60aac96cf3d
https://www.epistemonikos.org/matrixes/5d0cf3df6ec0d60aac96cf3d
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Pulmonary rehab Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Behnke 2000 1 14 1 12 5.8% 0.86 [0.06, 12.28]
Greening 2014 41 1649 22181 31.7% 1.67 [1.04, 2.66] -
kKo 2011 0 30 2 30 4.7% 0.20 [0.01, 4.00]
Ko 2016 10 a0 12 90 251% 0.83[0.38,1.83] —
han 2004 1 20 2 21 T2% 0.53 [0.05, 5.348]
Troosters 2002 4} 24 12 19 254% 0.40[0.18, 0.86] —
Total (95% CI) 347 323 100.0% 0.78 [0.39, 1.56] -
Total events 59 a1
Heterogeneity: Tau®= 0.34; Chi®=11.67, df= 5 (P = 0.04);, F=57% 0 Im Dl1 110 150
Testfor overall effect Z=0.71 (F = 0.48) Favours rehabilitation Favours control

Necesidad de hospitalizacién

Pulmonary rehab Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Behnke 2000 3 14 9 12 8.6% 0.23[0.10,0.82]
Eaton 2009 ih! 47 15 50 13.9% 0.78[0.40,1.52] =T
Greening 2014 108 1649 84 181 22.4% 1.15[0.96, 1.38] ol
Ko 2011 16 30 13 30 16.4% 1.23[0.73, 2.049] I
Ko 2016 44 80 63 90 21.58% 0.70 [0.54, 0.90] -
han 2004 2 20 12 21 G.0% 017 [0.04, 0.649] —
Murphy 2005 2 13 a 13 a.6% 0.40[0.08,1.70] I
Seymour 2010 2 30 10 3o 5.6% 0.20 [0.05, 0.84] —_—
Total (95% CI) 413 397 100.0% 0.67 [0.45, 0.99] L 2
Total events 188 211

. Py R = _ _ CE_ I , , |

Heterogeneity: Tau®= 017, Chi®= 27.78, df= 7 (P = 0.0002); F=T75% 0hoz 0 s bo

Test for overall effect: 2= 2.02 (P =0.04)

Calidad de vida

Mean Difference

Favours rehabilitation  Favours control

Mean Difference

Study or Subgroup  Mean Difference SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Borges 2014 -84 q 4T7%  -5A0[F2314,1214]

Deepak 2014 -2006 507 10.3% -20.06[30.00,-1012] e —

Greening 2014 -0.82 186 194% -0.82 F4.47,2.83] .

Ko 2011 =311 563 91% -3 1414, 74932 -1

Ko 2016 -B.8 226 18.1% -B.80 [11.23,-2.37] —

han 2004 -127 383 131%  -1270[-20.40,-5.00] —

Murphy 2005 -8.8 482 108% -8.80 [-18.25, 0.65] . —
Seymoaur 2010 -8.2 3582 143% -8.20 F15.10,-1.30] e —

Total (95% Cl) 100.0%  -7.80[12.12, -3.47] -
Heterogeneity: Tau®= 21.64;, Chi*=19.44 df=7 (P=0007); F=64% -EID -1'D b 1'D 2-0

Testfor overall effect: Z=3.43 (F=0.0004)

Capacidad funcional para el ejercicio

Mean Difference

Favours rehabilitation Favours control

Mean Difference

Study or Subgroup  Mean Difference SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl

Behnke 2000 2156 28 G6.6% 215.00[160.12, 2658.88] —_—
Barges 2014 111 34 A7%  111.00[44.36,177.64]

Carr 2009 -25 23 T.A0% -25.00 [F70.08, 20.08] ——

Deepak 2014 <14 15 89.8% BE.00 [36.60, 95.40] —_—

Eaton 2009 -2 16 87% -2.00 [-33.36, 29.36] -1

He 2015 38 3 10.2% 39.00[3312, 44.88] -

Kirsten 1998 158 28 G.6% 15800010312, 212.88] —_—
Ko 2011 34 25 T.2% 34.00 F15.00, 83.00]0 T

Ko 2016 12.5 10.44 9.59% 12.50 [-¥.96, 32.96] ™

Liao 2015 91 26 T.0% 91.00[40.04, 141 98] I

Mava 1998 liti] 19 8.2% B8.00[30.76,105.24] I
Troosters 2002 64 21 T.A% G4.00[22.84, 105.16] Ea—
Troosters 2010 48 kil 6.2% 48001276, 108.76] T

Total (95% CI) 100.0% 62.38 [38.45, 86.31] &
Heterogeneity: Tau®=1460.00; Chi*= 83,49 df=12 (P = 0.00001); F=87% -QiJIJ 1 IDD B 160 260

Test for overall effect: Z=511 (P = 0.00001)

Disnea

Favours control

Favours rehabilitation



Study or Subgroup  Mean Difference

SE

Mean Difference

Weight IV, Random, 95% CI
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Mean Difference
IV, Random, 95% Cl

Behnke 2000 244
Carr 2009 0.9
Eaton 2009 a
Man 2004 1.08
Seymour 2010 0.a
Total (95% CI)

0.52
0.46
0.z2v
011
0.36

15.4%
16.9%
22.2%
25.7%
19.7%

100.0%

2.441.42, 3.46]
0.90 [-0.00, 1.20]
0.00 [-0.53, 0.53]
1.09[0.87,1.31]
0.80[0.09, 1.51]

0.97 [0.35, 1.58]

Heterogeneity: Tau®= 0.37; Chi®= 22.33, df= 4 (P=0.0002); F= 82%

Testfor overall effect: Z=3.07 (F=0.002)

—

S

——

2 0
Favours control

Fawvours rehabilitation



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)
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REALIZAR REHABILITACION PULMONAR EN EPOC EXACERBADO.

Poblacién

Personas con EPOC exacerbado.

Intervencion

Realizar rehabilitacion pulmonar.

Comparacion

Desenlaces**

No realizar.
Efecto relativo
(IC 95%)

Personas/

Efecto absoluto estimado*

SIN
rehabilitacion
pulmonar

CON

rehabilitacion

pulmonar

Diferencia
(IC95%)

Certeza de la
evidencia
(GRADE)

Mensajes clave en términos
sencillos

estudios
RR 0,78
(0,392 1,56)

Diferencia: 35

Rehabilitacién pulmonar podria
disminuir la  mortalidad en

Mortalidad -- 158 123 menos B OO 023 personas con EPOC exacerbado. Sin
670 personas/ 6 por 1000 por 1000 (96 menos a 88 Muy baja embargo, existe considerable
ensayos [5, 10, mas) incertidumbre dado que la certeza
13, 14, 16, 23] de la evidencia es muy baja.

Rehabilitacion pulmonar podria
RR 0,67 disminuir la  necesidad de
(0,45 a 0,99) Diferencia: 175 hospitalizacion en personas con

Necesidad de | -- 531 356 menos @GGOLZS EPOC exacerbado. Sin embargo,

hospitalizacion 810 personas/ 8 por 1000 por 1000 (5a292 Muy baja existe considerable incertidumbre
ensayos [5, 9, 10, menos) dado que la certeza de la evidencia
13,14, 16,17,19] es muy baja.

Duracion de .

N El desenlace no fue medido o reportado. -- --

hospitalizacion
__ Rehabilitacion pulmonar podria

Calidad de | 846 personas/ 8 65 57.2 DM: 7,8 menos BE OO mejorar la calidad de vida en

ek (3,47 212,12 . personas con EPOC exacerbado,
vida ensayos [6, 8, 10, puntos puntos menos) Baja ero la certeza de la evidencia es
13,14, 16,17, 19] per
baja.

Exacerbaciones El desenlace exacerbaciones no fue medido o reportado. -- --

-- Rehabilitacion pulmonar podria

Capa?udad 819 personas/ 13 300 362,4 DM: 62,38 mas BE OO aumentar. Ia'c'apaudad funcional

funcional para el | ensayos [5, 6, 7, metros metros (38,45 a 86,31 Baia para el ejercicio en personas con

ejercicio**** 8,9, 11, 12, 13, mas) ! EPOC exacerbado.pero la certeza
14, 15, 18, 23, 24] de la evidencia es baja.

-- . . Rehabilitacién pulmonar podria

. s sk 259 personas/ 5 3,5 4,5 DM: 0,97 mas BE OOz | disminuir la disnea en EPOC

Disnea (0,35a1,58 .

ensayos [5, 7, 9, puntos puntos , Baja exacerbado, pero la certeza de la
mas) . . .

16, 19] evidencia es baja.

Cuatro ensayos (259 personas) reportaron que no hubo efectos Rehabilitacién ulmonar

adversos [5, 9, 11, 16] y un ensayo (32 personas) [20] reportd un BB B . P

Efectos adversos . . L . probablemente tiene pocos efectos
efecto adverso serio con descompensacidn sintomatica que duré una Moderada

hora.

adversos.

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%. // RR: Riesgo relativo. // DM: Diferencia de medias.

GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.

*Los riesgos/promedio SIN rehabilitacién pulmonar estdn basados en los riesgos/promedio del grupo control en los estudios. El riesgo/promedio CON rehabilitacion
pulmonar (y su margen de error) esta calculado a partir del efecto relativo/diferencia de medias (y su margen de error).
**E| seguimiento vario principalmente entre 3 a 12 meses.
***Calidad de vida medido en escala SGRQ (St George's Respiratory Questionnaire). Su puntaje varia de 0 a 100, donde menor puntaje, mejor calidad de vida. La

diferencia clinicamente relevante varia entre 4 puntos segun un estudio [26].

****Capacidad funcional de realizar ejercicios con test de marcha en 6 minutos. A mayor cantidad de metros caminados, mayor funcionalidad. Si bien no se encontré
la diferencia clinicamente relevante en esta patologia, se identificé evidencia en otra poblacidn (adultos con diversas patologias) reportando que un cambio relevante
seria de 15 a 30 metros [27].
*****Disnea fue medida con el cuestionario de enfermedades respiratorias cronicas (CRQ o chronic respiratory questionnaire). Estd compuesto de 20 preguntas,
evaluadas con una escala de Likert de 0-7 en cada pregunta. A mayor puntaje, menor disnea. La diferencia minima clinicamente relevante seria de 0,5 puntos segin

un articulo [28].

1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo, ya que la mayoria de los ensayos presenta diversas limitaciones metodoldgicas tanto en la
generacion de secuencia de aleatorizacion, ocultamiento de ésta, ciego a pacientes, tratantes y evaluadores de desenlaces, pérdidas importantes y sospecha de

reporte selectivo.

2 Se disminuyd la certeza de la evidencia por inconsistencia, ya que existe heterogeneidad entre los estudios.
3 Se disminuy6 un nivel de certeza de la evidencia por imprecisidn ya que cada extremo del intervalo de confianza lleva una decision diferente.
Fecha de elaboracidon de la tabla: Septiembre, 2019.
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ANEXO 1: ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

#1 ((chronic* AND obstructive®* AND (pulmonary* OR lung* OR airway*) AND disease*) OR
emphysema* OR "obstructive lung disease" OR (chronic* AND airflow* AND (obstruction* OR
limitation*)) OR (hypercapni* AND respiratory* AND failure*) OR aecopd)

#2 (acute* AND exacerbat*))

#3 ((pulmonary* OR respiratory*) AND rehab*)

#4 #1 AND #2 AND #3



