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RESUMEN

Introduccion. La infeccion por SARS-CoV-2 deja secuelas metabdlicas y funcionales que
comprometen el estado nutricional de los pacientes al alta. Objetivo. Analizar la evidencia
cientifica sobre intervenciones nutricionales que favorecen la recuperacion de adultos post
COVID-19 (2020-2024). Metodologia. Revision narrativa en PubMed, Scopus y SciELO; se
incluyeron ensayos clinicos, estudios observacionales, revisiones sistematicas y guias.
Resultados. De 287 registros, 62 cumplieron los criterios. Las estrategias mas efectivas
combinaron ingesta de 25-30 kcal-kg'-dia' y 1,2-1,5 g proteina-kg'-dia™', suplementacion

con vitamina D (2 000-5 000 UI-dia™'), EPA-DHA >2 g-dia™' y probioticos multicepa, con
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monitorizacion cada 2-4 semanas. Se document6 ganancia de masa magra (4-8 %), reduccion
de PCR ¢ IL-6 (p < 0,05) y mejoria de la calidad de vida (EQ-5D/SF-36). Conclusiones. La
intervencion nutricional personalizada constituye un pilar esencial en la rehabilitacion post
COVID-19; se necesitan ensayos de mayor tamafio y seguimiento > 12 meses para
estandarizar guias.

Palabras clave: Coronavirus; Estado nutricional; Rehabilitacion nutricional;

Suplementacion dietética

ABSTRACT

Background. SARS-CoV-2 infection leaves metabolic and functional sequelae that impair
patients’ nutritional status after discharge. Objective. To review scientific evidence on
nutritional interventions that enhance recovery in post-COVID-19 adults (2020-2024).
Methods. Narrative review of PubMed, Scopus and SciELO including clinical trials,
observational studies, systematic reviews and guidelines. Results. Sixty-two of 287 records
met the criteria. The most effective protocols delivered 25-30 kcal-kg'-day ' and 1.2-1.5 g
protein-kg'-day!, vitamin D (2 000-5 000 IU-day '), > 2 g day ' EPA-DHA and multistrain
probiotics, monitored every 2-4 weeks. Lean mass increased by 4-8 %, C-reactive protein
and IL-6 decreased (p < 0.05), and quality-of-life scores improved (EQ-5D/SF-36).
Conclusions. Personalised nutrition is a cornerstone of post-COVID-19 rehabilitation; larger,
longer trials (> 12 months) are warranted to harmonise guidelines.

Keywords: Coronavirus, Dietary supplementation, Nutritional rehabilitation,; Nutritional

status

INTRODUCCION

El sindrome post COVID-19 (SPC), también denominado "long COVID", se define como la
presencia o la aparicion de sintomas nuevos o persistentes mas alla de las cuatro semanas
posteriores a la infeccion aguda por SARS-CoV-2, sin que exista una explicacion diagndstica
alternativa (Organizaciéon Mundial de la Salud [OMS], 2023). Actualmente se han descrito
mas de 200 manifestaciones clinicas, entre las cuales la fatiga cronica, la disnea de esfuerzo,

la sarcopenia, la disbiosis intestinal y el deterioro neurocognitivo («niebla mental») son las
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mas frecuentes (Lopez-Leon et al., 2021; Dhar & Mohanty, 2024). La prevalencia del SPC
varia segun el disefio del estudio y la severidad de la enfermedad inicial: oscila entre el 10 %
y el 30% en la poblacidon ambulatoria, pero puede alcanzar el 60% en personas
hospitalizadas y superar el 80 % en quienes requirieron cuidados intensivos.

Los mecanismos fisiopatologicos involucran una respuesta inflamatoria sistémica de bajo
grado, tormenta citoquinica residual, disfuncion endotelial e hipercatabolismo, todo lo cual
favorece la degradacion proteica muscular y la pérdida de masa corporal magra. La alteracion
del gusto y del olfato, la anorexia mediada por citocinas y la disbiosis intestinal profundizan
el déficit energético-proteico y la malabsorcion de micronutrientes (Kalantar-Zadeh et al.,
2022; Tarazona-Santabalbina et al., 2022). Un metaandlisis reciente reporta que el 45 % de
los pacientes pierde mas del 5 % de su peso corporal durante la hospitalizacion y que un 30 %
mantiene desnutricion moderada o severa al momento del alta (Zhang et al., 2023).

La nutricion clinica se ha convertido en un eje estratégico de la rehabilitacion integral post
COVID-19. Diversas sociedades cientificas ESPEN, ASPEN, AND recomiendan la
individualizacion del aporte caldrico-proteico, la suplementacion con vitamina D, acidos
grasos ®-3 y probioticos, y la monitorizacion periddica del estado nutricional. Sin embargo,
las guias difieren en los umbrales de intervencion y en los tiempos de seguimiento, lo que
genera heterogeneidad en la practica clinica (Thibault et al., 2021; Gonzalez et al., 2024).
Esta fragmentacion se acentia en América Latina, donde las inequidades en el acceso a
servicios de salud y suplementos especializados dificultan la implementacion de protocolos
estandarizados.

Se otorga especial atencion a la aplicabilidad de dichas estrategias en contextos
latinoamericanos, con el propdsito de proporcionar insumos practicos para equipos

multidisciplinarios y gestores de politicas de salud.

METODOLOGIA

Disefio y marco normativo. Se realiz6 una revision narrativa siguiendo las recomendaciones
de la Scale for the Assessment of Narrative Review Articles (SANRA) y la Declaracion
PRISMA 2020 para reforzar la transparencia en la busqueda y la seleccion de estudios,

aunque no se efectudé metaanalisis cuantitativo.
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Fuentes de informacion y estrategia de busqueda. Se consultaron sistematicamente tres bases
de datos bibliograficas PubMed/MEDLINE, Scopus y SciELO y se efectué una busqueda
manual en Google Scholar para captar preprints o literatura gris. El periodo cubierto fue de
enero de 2020 a diciembre de 2024, coincidiendo con la aparicion y la evolucion de la
pandemia. Se emplearon encabezamientos de materia (MeSH) y términos libres combinados
con operadores booleanos, por ejemplo:

* ("COVID-19" OR "SARS-CoV-2") AND

* ("post-acute COVID-19 syndrome" OR "long COVID") AND

* ("nutrition therapy" OR "nutritional rehabilitation" OR "dietary intervention").
Los filtros aplicados restringieron la busqueda a estudios en humanos, adultos (> 18 afios) y
publicaciones en espafiol o inglés.
Criterios de elegibilidad. Se incluyeron: (1) ensayos clinicos aleatorizados o
cuasiexperimentales, (2) estudios observacionales (cohortes, caso-control, seccionales
analiticos), (3) revisiones sistematicas y (4) guias de practica clinica o consensos elaborados
por sociedades cientificas. Los participantes debian ser adultos con confirmacién de
infeccion por SARS-CoV-2 mediante PCR y > 4 semanas post negativizacion. La
intervencion se limité a cualquier modalidad de soporte nutricional (dieta hipercaldrica,
suplementos orales o intralesion bolus, micronutrientes, probioticos). Se excluyeron estudios
pediatricos, investigaciones en fase aguda (< 4 semanas), cartas al editor, editoriales y
protocolos sin resultados.
Proceso de cribado y extraccion de datos. Dos revisores independientes (CDR y JEM)
examinaron titulos y resumenes; los registros potencialmente elegibles se evaluaron a texto
completo. Las discrepancias se resolvieron por discusion o un tercer revisor (CEP). Se utilizé
un formulario estandarizado (Microsoft Excel®) para extraer: pais, afo, disefio, tamafo
muestral, caracteristicas demograficas, tipo y duracién de la intervencion, variables
nutricionales (IMC, masa magra, ingesta calorica), biomarcadores inflamatorios (PCR, IL-6)
y desenlaces clinicos (rehospitalizacion, calidad de vida, mortalidad).
Evaluacioén de la calidad metodoldgica. La herramienta Cochrane Risk of Bias 2 (ROB-2) se
aplico a los ensayos clinicos; la escala Newecastle-Ottawa (NOS) a los estudios

observacionales, y AMSTAR-2 a las revisiones sistematicas. Las guias se calificaron con la
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metodologia AGREE-IIL. La calidad global se clasifico como alta, moderada o baja; los
estudios con alto riesgo de sesgo se mantuvieron para analisis cualitativo pero se destaco su
limitacion.

Sintesis de la evidencia. Dada la heterogeneidad en la definiciéon del sindrome post
COVID-19, la variedad de intervenciones y la diversidad de desenlaces, se efectudé una
sintesis narrativa estructurada en tres dominios: (a) ingesta caldrico-proteica recomendada,
(b) suplementacion especifica (vitamina D, acidos grasos ®-3, probioticos y otros
micronutrientes) y (¢) modelos de monitorizaciéon y seguimiento interdisciplinario. Los
resultados cuantitativos se presentaron como rangos o medianas; cuando al menos dos
estudios reportaron un mismo desenlace con medidas homogéneas, se calculo la diferencia
ponderada de medias (DPM) como estimacion exploratoria, pero sin combinarlas en

metaanalisis formal.

RESULTADOS

De los 287 registros inicialmente identificados, 62 estudios cumplieron los criterios de
inclusion. La distribucion por tipo de disefio fue: 15 ensayos clinicos aleatorizados (ECA),
27 estudios observacionales (19 cohortes prospectivas y 8 casos-control), 10 revisiones
sistematicas y 10 guias o consensos de sociedades cientificas.

Caracteristicas de los participantes

Edad media: 54 + 11 afos (rango 18-88).

Sexo: 57 % varones, 43 % mujeres.

Comorbilidades mas frecuentes: hipertension (38 %), diabetes tipo 2 (31 %), obesidad (IMC
> 30 kg/m?) (29 %).

Gravedad de la enfermedad aguda: 42 % requirid hospitalizacion convencional y 18 % UCI;

el 40 % restante curs6 COVID-19 ambulatorio, pero con SPC sintomatico.

Intervenciones nutricionales

Componente Parametro dominante Estudios que | Efecto principal

lo aplicaron

(m)
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Dieta 25-30 kcal'kg'-dia? y 1,2- | 28 1 Masa magra 4-8 % en 8-12

hipercaldrico- 1,5 g proteina-kg'-dia™ sem; 1 fuerza de prension 12-

hiperproteica 18 %

Vitamina D 2 000-5 000 Ul-dia™ 26 | PCR 2-5 mg/L; | IL-6 1,5-
3 pg/mL; | fatiga (FACIT-F)
6-9 puntos

Acidos grasos ®-3 | >2 g-dia™ 21 | dolor artromialgico; 1

(EPA+DHA) indice de omega-3
eritrocitario 4-5 %

Probidticos >10° UFC-dia!, > 4 sem 11 1 indice Shannon 0,3-0,5; |

multicepa diarrea post-viral

32 %—15%

Sinergia con | Resistencia ligera 2-3 d/sem | 14 (todos ECA) | Efecto aditivo: +2 % masa

ejercicio magra vs dieta sola

Desenlaces primarios

Composicion corporal

Los ECA mostraron una ganancia neta de 0,8-1,6 kg de masa libre de grasa (DXA/BIA) en
12 semanas frente a controles (p < 0,01).

En pacientes con sarcopenia inicial (n = 312) la prevalencia cay6 de 48 % a 22 % tras el
protocolo nutricional combinado.

Marcadores inflamatorios

Meta-sintesis cualitativa reveld reducciones consistentes de PCR (-35 % a —60 % sobre
basal) y IL-6 (25 % a —50 %) a las 8 semanas.

El efecto fue mayor en estudios que integraron vitamina D + -3 (interaccion p = 0,03).
Funcion fisica y calidad de vida

Distancia recorrida en test de la marcha de 6 min: +40 = 18 m (IC 95 % +28 a +52).

indice EQ-5D: mejora media de 0,12 puntos (p < 0,01), clinicamente relevante.

Reduccion de fatiga medida por escala Chalder (—4,5 puntos, p < 0,001).

Rehospitalizacion y reincorporacion laboral
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Los algoritmos de monitorizacidon nutricional quincenal se asociaron con una disminucion de
rehospitalizacion del 18 % al 10 % (OR 0,52; IC 95 % 0,35-0,78) y con una reincorporacion
laboral mas rapida (45 + 12 dias vs 62 £ 15 dias en controles).

Desenlaces secundarios y seguridad

Micronutrientes: 7 estudios reportaron correccion de déficit de zinc y selenio, con
recuperacion de la funcion gustativa en el 63 % de los casos.

Adherencia: media > 80 % en 20/28 estudios con suplementacion; los principales motivos de
abandono fueron costo o alteraciones gastrointestinales leves y transitorias.

Efectos adversos: no se registraron eventos serios relacionados con la intervencion; la
intolerancia digestiva leve (distension, flatulencia) afectdo al 9 % de quienes recibieron
probioticos.

Analisis de subgrupos

Hospitalizados vs. ambulatorios: el incremento de masa magra fue ligeramente mayor en
hospitalizados (+1,6 kg) que en ambulatorios (+1,1 kg), aunque sin interaccion significativa
(p =0,08).

Edad > 65 afios: la respuesta anabdlica a la proteina fue menor (+3 % masa magra) versus <
65 afos (+6 %), lo que sugiere posible necesidad de ajustes (1,5-1,8 g prot/kg/dia).
Deficiencia previa de vitamina D (< 20 ng/mL): mostr6 la mayor reduccion de PCR (—60 %)

frente a quienes tenian niveles insuficientes moderados (—35 %).

Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Disefio Numero Media Region Intervencion Duraci
del de na de predomina nutricional on
estudio estudios tamano nte mas frecuente media
muestr
(n) (rango
al )
(rango)
seman
as
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Ensayos 15 120 Europa Dieta 12 (8-
clinicos (50- (40 %) hipercalorica- 24)
aleatoriza 300) hiperproteica
dos + Vit D + ©-3
Estudios 27 200 Asia Suplementos 16 (4-
observaci (80-1 (37 %) orales y 52)
onales 000) seguimiento
domiciliario
Revisione 10 — Global Efectividad de —
S soporte
sistematic nutricional
as post-COVID-
19
Guias/Co 10 — Global Recomendacio —
nsensos nes de ingesta
y
monitorizacid
n
Tabla 2. Resumen de desenlaces nutricionales y clinicos
Desenlace Nimero de Magnitud del p
estudios efecto (rango) valor
Masa magra corporal 8 14-8 % en 8-12 sem <0,05
Proteina C-reactiva 11 1 2-5 mg/L <0,05
(PCR)
Interleucina-6 (IL-6) 9 1 1,5-3 pg/mL <0,05
Indice EQ-5D (calidad de 6 1 0,08-0,15 puntos <0,01
vida)
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Rehospitalizacion 5 OR 0,52 (IC 95 % =0,02
0,35-0,78)

Diversidad bacteriana 3 1 +0,3 unidades <0,05

(Shannon)

Figura 1. Algoritmo practico de intervencion nutricional post COVID-19

Screening nutricional al alta

Evaluacion completa (antropometria + laboratorio)

Plan dietético (25-30 kcal/kg + 1,2-1,5 g proteina/kg)

Suplementacion (Vit D + ®-3 + probiéticos)

Seguimiento cada 2-4 semanas

DISCUSION

Los hallazgos de esta revision refuerzan la idea de que una intervencion nutricional
integral y precoz es indispensable para revertir la cascada inflamatoria y el
hipercatabolismo muscular que caracterizan al sindrome post-COVID-19 (SPC). El
aporte calorico-proteico dentro del rango de 25-30 kcal - kg - dia' y 1,2-1,5 g
proteina - kg™' - dia™' no solo detiene la pérdida de masa magra, sino que, cuando se
combina con ejercicio de resistencia ligero, favorece el remodelado muscular y la
recuperacion de la fuerza funcional hasta en un 18 %. Este dato es coherente con modelos
fisioldgicos que muestran que la sintesis proteica postprandial se maximiza en presencia
de estimulo mecédnico y aminoacidos esenciales.

En cuanto a los micronutrientes inmunomoduladores, los resultados subrayan que la
vitamina D y los 4cidos grasos ®-3 (EPA + DHA) actian de manera sinérgica: la vitamina

D reduce la expresion de citoquinas proinflamatorias (IL-6, TNF-a) a través de la via NF-
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kB, mientras que los ®-3 se incorporan a las membranas celulares y dan lugar a resolvinas

y protectinas, mediadores que aceleran la resolucion de la inflamacién y mejoran la

elasticidad endotelial. La administracion de probidticos multicepa restaura la diversidad

bacteriana clave para un eje intestino-pulmon funcional y disminuye la translocacion
bacteriana, con la consecuente reduccion de marcadores de inflamacion sistémica.

No obstante, la heterogeneidad metodologica de los estudios incluidos impide establecer

una dosis optima universal de dichos suplementos; las variaciones en cepas probioticas,

formulaciones de -3 (triglicéridos vs. etil-ésteres) y esquemas de vitamina D (diaria vs.
semanal) requieren metodologias de comparacién mas robustas. Ademas, la mayoria de
los ensayos se realizaron en entornos hospitalarios de alto ingreso per cépita, lo que limita
la extrapolacion a contextos latinoamericanos, donde el acceso a suplementos de calidad

y la cobertura de seguimiento nutricional son mas restringidos.

Para fortalecer la evidencia y la aplicabilidad clinica, recomendamos que los futuros

estudios:

1. Incluyan poblaciones subrepresentadas (Latinoamérica, Africa y Sudeste Asiatico) y
estratifiquen por variables como nivel socioecondmico, comorbilidades y grado de
severidad del COVID-19 agudo.

2. Prolonguen el seguimiento a > 12 meses, a fin de evaluar la sostenibilidad de la
recuperacion y el impacto sobre desenlaces “duros” (mortalidad y dependencia
funcional).

3. Integren costos directos e indirectos para determinar la relacion costo-efectividad de
los esquemas de suplementacion, especialmente en sistemas de salud con recursos
limitados.

4. Estandaricen los protocolos de ejercicio y midan variables objetivas de funcion
muscular (dinamometria, test de la marcha) y de microbiota intestinal (secuenciacion
16S rRNA).

5. Evalten intervenciones multimodales (tele-nutricion, educacion culinaria, apoyo

psicoldgico) que potencien la adherencia y reduzcan barreras logisticas.
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CONCLUSIONES

La nutricién clinica personalizada es un pilar esencial de la rehabilitacion post-COVID-19.
Cumplir las metas de 25-30 kcal - kg™ - dia™' y 1,2-1,5 g proteina - kg™' - dia™!, acompanadas
de ejercicio de resistencia ligero, revierte el catabolismo muscular y recupera entre 4 % y
8 % de la masa magra en solo 8-12 semanas.

La suplementacion dirigida potencia la respuesta inmunometabolica. Las dosis de vitamina
D (2 000-5 000 UI - dia™), acidos grasos -3 (> 2 g EPA-DHA - dia™') y probidticos
multicepa (> 10° UFC - dia™") reducen significativamente PCR e IL-6, restauran la diversidad
bacteriana intestinal y mejoran la percepcion de fatiga y calidad de vida.

Los modelos de monitorizacion quincenal disminuyen eventos adversos y costos
asistenciales. Implementar algoritmos de seguimiento nutricional reduce la rehospitalizacion
del 18 % al 10 % (OR 0,52) y adelanta la reincorporacion laboral en casi tres semanas,
demostrando un impacto clinico y socioecondémico tangible.

La evidencia respalda la integracion de protocolos multimodales y estandarizados. Combinar
soporte nutricional, ejercicio prescrito y evaluacion funcional periddica mejora la fuerza de
prension hasta un 18 % y optimiza desenlaces clinicos relevantes mas allé de los 3 meses de
seguimiento.

Existen brechas geograficas y de duracion del seguimiento que limitan la generalizacion. La
escasa representacion latinoamericana (< 15 %) y el corto periodo de observacion (< 12
meses) subrayan la necesidad de ensayos multicéntricos con anélisis de costo-efectividad
para validar la aplicabilidad universal de estos hallazgos.

La adopcion de estas estrategias puede reducir la carga sanitaria del sindrome post-COVID-
19. Si los sistemas de salud integran de forma temprana la evaluacion nutricional y la
suplementacion basada en evidencia, se espera una disminucion sostenida de complicaciones,

gastos hospitalarios y pérdidas de productividad laboral.
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