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“Non temete i momenti difficili. Il meglio viene da 1i.”
(No tengas miedo de los momentos dificiles. Lo mejor viene de ahi.)
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Resumen

Fundamento: Debido a la pandemia de SARS-CoV-2 se dio un gran esfuerzo cientifico de
investigacion, a eso sumadas sus complicaciones neuroldgicas como la ECV, que tuvo una
morbilidad importante secundaria a esta infeccién con consecuencias discapacitantes o incluso
mortales. Es la sequnda causa de muerte y la tercera de discapacidad en el mundo, més del 60%
de los pacientesdadosde altapor ECV tienen una discapacidad moderadaagrave, es importante

determinar sus caracteristicas en la poblacion arequipefia.

Objetivo: Determinar la incidencia y los factores clinico-epidemioldgicos de ECV vy la
infeccion por SARS- COV-2 en pacientes del H.N.C.A.S.E.

Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio analitico observacional retrospectivo, transversal
entre marzo 2020 y diciembre 2022 en el H.N.C.A S.E. en Arequipa, Perud. Se reviso el sistema
de informatica de historias clinicas paradeterminar las caracteristicas clinico-epidemioldgicas.
Se realiz0 estadistica descriptiva e inferencial para analizar las variables encontradas en la

revision.

Resultados: De 213 pacientes casos seleccionados, 30 tuvieron un cuadro comprobado de ECV,
encontrandose una relacion estadistica. La causa isquémica fue la mas comdn, el territorio mas
frecuente fue el de la Arteria Cerebral Media. La mayoria fueron varones, superan los 45 afios,
el 46,6% de severidad moderada. A labusqueda de variables clinicasestandarizadas, con escalas
internacionales, que incluyen tiempos clave en el tratamiento, en la mayor parte de casos no
fueron hallados ni utilizados. Gran parte llegaba fueradel tiempo de ventanade trombalisis. El
50% de pacientes presentaba comorbilidades como DM o HTA. La tasa de mortalidad fue 3,75

en 100 pacientes.

Conclusiones: La ECV se encuentra asociada con COVID-19, debido a su rol en la
etiopatogenia, estando esto descrito; ademas determinando factores clinicos y epidemiol6gicos

importantes a tomar en cuenta en esta poblacion.

Palabras clave: COVID-19, SARS-CoV-2, Enfermedad Cerebrovascular, factores clinicos,

factores epidemiolégicos
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Abstract

Background: Due to the SARS-CoV-2 pandemic, a great scientific research effort was made,
added to this its neurological complications such as CVD, which had significant morbidity
secondary to this infection with disabling or even fatal consequences. It is the second cause of
death and the third cause of disability in the world, more than 60% of patients discharged for
CVD have moderate to severe disability, it is important to determine their characteristics in the

population of Arequipa.

Objective: To determine the incidence and clinical-epidemiological factors of CVD and SARS-
COV-2 infection in patients of the H.N.C.A.S.E.

Methods: A retrospective, cross-sectional, observational analytical study was carried out
between March 2020 and December 2022 at the H.N.C.A.S.E. in Arequipa, Peru. The medical
records computer system was reviewed to determine the clinical-epidemiological
characteristics. Descriptive and inferential statistics were performed to analyze the variables

found in the review.

Results: Of 213 selected case patients, 30 had a proven CVD picture, finding a statistical
relationship. The ischemic cause was the most common, the most frequent territory was that of
the Middle Cerebral Artery. The majority were men, over 45 years of age, 46.6% of moderate
severity. In the search for standardized clinical variables, with international scales, which
include key times in treatment, in most cases they were not found or used. Much of it arrived
outside the thrombolysis window time. 50% of patients had comorbidities such as DM or

hypertension. The mortality rate was 3.75 in 100 patients.

Conclusions: CVD is associated with COVID-19, due to its role in the etiopathogenesis, this
being described; also determining important clinical and epidemiological factors to take into

account in this population.

Key Words: COVID-19, SARS-CoV-2, Cerebrovascular Disease, clinical factors,
epidemiological factors.
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Introduccién

En el afio 2019, una enfermedad desconocida en aquel momento aparecio en la ciudad de
Wuhan, China. Esta se disemind de forma rapida por la zonay a ciudades aledafias, asi como a
paises cercanos, para 2020 esta habia alcanzado otros continentes y empezaba a cobrar una
importante cantidad de vidas humanas, con manifestacionesy complicaciones dificiles de lidiar
en esos momentos, asi como una muy pobre respuesta al tratamiento. Para el 29 de marzo de
2020, yaerareconocidaen172de los 192 paises, por lo cual es declaradauna pandemia mundial
(1, 5, 6). Esta enfermedad fue conocida como la New Coronavirus Disease (COVID-19),
causada por una variante de la familia de los betacoronavirus denominada SARS-CoV-2 (6).
Luego fue bautizado como tal por la OMS en 2020 (4). Es un virus con envoltura ARN de
sentido positivo no segmentados en el mismo subgénero con sindrome respiratorio agudo severo
CoV (SARS- CoV), pero en un clado diferente. Tiene como principal puerta de entrada al
receptor celularde ACE-2 (Enzima Convertidorade Angiotensina 2), expresado principalmente
en epitelio de las vias respiratorias humanas, parénquima pulmonar, endotelio vascular, células
renales, y células del intestino delgado; sin embargo, se ha reportado también la presencia del
virus en tejidos que expresan bajas cantidades del receptor celular de ACE — 2, como es el caso
del cerebro y el Sistema Nervioso Central (SNC) en general (5, 6, 7). A pesar de que la ya
conocida clinica principal de la primoinfeccion por SARS-CoV-2 es predominantemente
respiratoria, asi como fatal en ciertos casos, esto Ultimo se debe més que nadaa complicaciones
severas que trae consigo la presencia del virus en distintos tejidos. Lo Gltimo ha llevado a la
constante bdsqueda de causas de mortalidad de alto valor predictivo, encontrando que estas era
no solo una o algunas, sino varias complicaciones de distintos sistemas de la economia que
desembocaban en morbilidad y mortalidad (39).

Muchos estudios fueron enfocados en lo que era la nueva perspectiva de la capacidad
neuroinvasiva del virus, ya que se noté un amplio reporte de manifestaciones neurolégicas en
pacientes infectados quienes no presentaban comorbilidades de importancia previas (2, 10, 11,
12,19, 28). Es un hecho que el cerebro expresa receptores de ACE2, detectados sobre todo en
células gliales y neuronas, lo que las convierte en un objetivo potencial del virus (6). Estudios
anteriores han demostrado la capacidad de virus del tipo SARS-CoV para causar muerte
neuronal en ratones invadiendo el cerebro a través de la nariz cerca del epitelio olfatorio desde
la ldmina cribosa del hueso etmoides (4, 8). Esta fue propuesta como una puerta de entrada

importante al SNC. Se propuso que a traves de una transferencia retrograda por el epitelio

3
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olfatorio el virus en cuestion alcanza el cerebro en un aproximado de siete dias. En segundo
lugar, durante la fase de viremia de la enfermedad, la interrupcion de la Barrera Hemato-
Encefalica (BHE) hace que el virus entre al cerebro directamente. Otro mecanismo propuesto
fue lainvasion de terminales nerviosas periféricas por el virusque luego logra la entradaal SNC

a través de la ruta ascendente (10, 11).

Hablando en términos fisiopatoldgicos, se propuso en un estudio la presencia de dos tipos de
injuria capaces de dafiar severamente la arquitectura nerviosa, la primera llamada Injuria
Hipoxica, provocada por la neumonia grave que traia consigo una hipoxia sistémica, la cual
contribuia con la vasodilatacion periférica, hipercapnia, hipoxia y metabolismo anaerdbico con
acumulacién de compuestos toxicos. Estos pueden resultar en hinchazén neuronal y edema
cerebral que finalmente resulta en dafio neurolégico. La segunda fue conocida como Injuria
Inmunomediada, la cual se debe principalmente a las tormentas de citoquinas con niveles
elevados de citoquinas de tipo inflamatorias, que traian consigo la activacion de Linfocitos T,
macrofagos y células endoteliales, asi como unaintensa liberacion de Interleukina 6 (I1L-6) con
extravasacion vascular, activacion del complemento y cascada de coagulacion, coagulacion
intravascular diseminaday dafio de 6rganos terminales, entre ellos el cerebroy SNC (15, 18,
30, 37).

Se han reportado manifestaciones neuroldgicas de COVID-19 hasta en un 36,4% (14, 17, 20,
21). La cefalea fue la mas comun de todas, seguida por el mareo (3). Ademaés de estas se
informaron de manifestaciones importantes como encefalopatia, agitacion y confusion

prominentes, y signos que comprometen al tracto corticoespinal, entre otras (13, 26, 27, 29).

La enfermedad cerebrovascular (ECV) es una de las complicaciones mas importantes que
genera la infeccion por SARS-CoV-2 en algunos pacientes, siendo en un inicio reportados ECV
de tipo hemorragico (24). También fueron reportados los de tipo isquémico, los cuales tenian
unaalta mortalidad y morbilidad acompafiados de la clinica de la enfermedad (56). Entre las
explicaciones fisiopatoldgicas se encuentran el estado de hipercoagulabilidad causado por el
virus, relacionado con la liberacion de citoquinas, microtrombosis y dafio endotelial secundario,
ademassibienel receptorde ACE-2 no esta expresado en grandes cantidades en tejido cerebral,
si lo estéa en tejido endotelial incluso de los vasos que irrigan todo el SNC (23, 37, 40). Esta
asociacion empeora drasticamente el prondstico clinico, como lo han demostrado las

descripciones clinicas iniciales (33, 58).
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Otros estudios han descrito tendencias en el tipo y presentacion de ECV, como en el caso de la
Leucoencefalitis Hemorragica Aguda (Sindrome de Weston-Hurst) (41). También se describen
casosde ECV isquémico en plenapandemiay en pacientes luego de infectarse con SARS-CoV-
2 (38,42,43,44).Junto a esto es llamativo el hecho de que también se dan estos casos luego de
aplicarse la vacunacion contra esta enfermedad infecciosa, asociacion estudiada y descrita (45).
Laincidencia de ECV de acuerdo consus tipos (isquémicoy hemorrégico) ha sido determinado

en multiples estudios, llegando desde 0,8 a 4,6% y 0,5 a 1% respectivamente (46, 56, 57).

En cuantoal manejo y evaluacion de los pacientes, desde haceafios se viene aplicando la Escala
de Stroke del NIH (NIHSS), un marcador importante no solo en categorizacionde pacientes con
ECV, sino también en el prondstico y resultado del tratamiento (47, 48). Ademas de ello otro
parametro, yade tipo imagenoldgico, es la Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTYS),
escala sistemética y practica que se puede aplicar a muchas y distintas lineas base axiales,
incluyendo el pronosticoy tratamiento de estos pacientes y siendo un marcador imagenologico
de TC importante en ECV (49, 50). Como otra parte del diagnostico de pacientes con ECV,
marcadores que han resaltado Gltimamente y son determinantes en la mortalidad y pronostico

son el dimero D y el fibrindgeno, esto descrito también en la literatura (53, 54).

En cuanto al manejo pilares importantes mencionados en estudios fueron el uso de Acido Acetil
Salicilico (AAS) y estatinas. En cuanto al primero se observé que es util en la prevencion
secundaria y manejo, asi comoen la reduccion a corto plazo de la morbimortalidad (51). Por el
lado de las estatinas, estas tienen impacto no solo en prevencion secundaria sino tambiénen la
primaria, asi como utilidad en maltiples etiologias de ECV (52). Como parte de marcadores al
momento de calificar pacientes para trombodlisis, los valores de glucosa también definen el

pronogstico en el resultado de este tratamiento (55).

El presente estudio tuvo como objetivo describir los parametros estadisticos de la relacion entre
la ECV y COVID-19, asi como su probable asociacionen la poblacion, tomando en cuenta de
que tanto ECV como COVID-19 estan relacionadas y tiene una incidencia importante, asi como

un impacto en el manejo, prondéstico y morbimortalidad de los pacientes.

Se condujo un estudio de cohorte observacional retrospectiva de tipo analitico, de los cuales se
identificaron 30 pacientes diagnosticados con ECV, de una poblacion de 213 pacientes

interconsultados a neurologia y/o neurocirugia con un diagnéstico de COVID-19 entre los afios

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




3%, UNIVERSIDAD
REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM - DE SANTA MARIA

2020y 2022, conregistro informatico en la base de explotacion de datos del Hospital Nacional
Carlos Alberto Seguin Escobedo (H.N.C.A.S.E.) en Arequipa, Peru.
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1. PLANTEAMIENTO TEORICO
1.1.Enunciado del problema
Incidencia y factores clinico epidemiolégicos de enfermedad cerebro vascular (ECV)
asociado a la infeccion por Sars-Cov-2 en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin

Escobedo, Arequipa, Per(, durante los afios 2020-2022

1.2.Descripcion del problema
1.2.1. Area del conocimiento
1.2.1.1.Area general: Ciencias de la Salud
1.2.1.2.Area Especifica: Medicina Humana
1.2.1.3.Especialidad: Neurologia
1.2.1.4.Linea: New Coronavirus Disease (COVID-19)

1.2.2. Analisis y operacionalizacion de variables e indicadores

VALO TIPO DE
VARIABLE INDICADOR = VARIABL
UNIDA E
D
Prueba rapida
COVID-19 o — Positivo/negativo Cualitativa
COVID-19
(hisopado
nasofaringeo o
anticuerpos IgG o
IgM contra SARS-
CoV-2)
ECV Clinica Presente/Ausente Cualitativa
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Clasificacion de Leve,
. . Clinica y sintomas Cualitativa
infeccion por SARS- moderado,
CoV-2 severo
Edad Historia clinica ARos Cuantitativa
Hospitalizacion Historia clinica Dias Cuantitativa
ECV previo Historia clinica Positivo/negativo Cualitativa

1.2.3. Interrogantes Bésicas

1.2.3.1.¢En qué medida existen y se manifiestan las enfermedades cerebro
vasculares en medio de una infeccién por SARS-CoV 2 en el
HNCASE?

1.2.3.2. ;Cuélessonsus caracteristicas mas comunesy latendencia en nuestra
poblacion o como se comporta?

1.2.3.3.;Qué efecto tienen sobre la morbimortalidad en los pacientes de
nuestro medio?

1.2.3.4..En qué condiciones puede manifestarse 0 que podria provocar o
predisponer su incidencia en nuestra poblacién?

1.2.3.5.;Cual es la probabilidad y estadistica real que se deberia tener con
respecto a estos topicos en la COVID-19?

1.2.3.6.;Podrian haber diferencias significativas con estadisticas y tendencias
de otros paises y continentes?

1.2.3.7.;Podemos implementar manejos y tratamientos adecuados de acuerdo
a guias internacionales y protocolos de alta calidad en torno a las
patologias de tendencia?

1.2.4. Tipo de investigacion

Analitico

1.2.5. Disefio de investigacion
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Analitico, de cohorte observacional retrospectivo, transversal
1.2.6. Nivel de investigacién
Nivel correlacional

1.3 Justificaciéon

1.3.1. Justificacion cientifica:

Debido a la pandemia de SARS-CoV-2 se ha dirigido un gran esfuerzo cientifico de
investigacion por ser una enfermedad nuevay poco conocida sin un tratamiento eficaz,
cuyas complicaciones neurologicas como la ECV, es una morbilidad importante
secundaria la infeccion por SARS-CoV-2 con graves consecuencias discapacitantes o

incluso mortales.
1.3.2. Justificacion social:

Debido a larelacién del ECV con la infeccion de SARS-COV-2 y como demuestra los
ultimos reportes sobre la ECV, esta es la segunda causa de muerte y la tercera de
discapacidad en el mundo y méas del 60% de los pacientes dados de alta por ECV en el
HNCASE tienen una discapacidad moderada a grave, es importante determinar su

relacion en la poblacion Arequipefa.

2. OBJETIVOS
2.1.0Dbjetivo general:

Determinar la incidencia y los factores clinico-epidemioldgicos de la Enfermedad
Cerebro-vascular (ECV)y la infeccion por SARS- COV-2 en pacientes del HNCASE
de Arequipa.

2.2. Objetivos especificos:
e Determinar la relacion de ECV y grados de infeccion por SARS- COV-2.
e Determinar si existe relacion de la edad con presencia de ECV en pacientes con
COVID-19.
e Determinar la incidencia de ECV en pacientes hospitalizados por SARS-COV-
2.
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3. MARCO TEORICO

3.1.Conceptos Bésicos

Coronavirus del Sindrome Respiratorio Severo Agudo 2 (SARS- CoV-2)

1. Definicion:
El coronavirusdel Sindrome respiratorio agudosevero 2 (SARS- Cov2) esun nuevo
betacoronavirus que causa una variedad de sintomas en pacientes conocidos como
Nueva enfermedad por coronavirus (COVID-19) (6). Los primeros informes de la
infeccion viral llamaron la atencion mundial a finales de diciembre de 2019 en
Wuhan, capital de Hubei, China. Luego, se revel6 que el virus era responsable de
causar una alta mortalidad, siendo las infecciones contagiosas entre humanos. A
principios de enero, términos como “el nuevo coronavirus" y "coronavirus de
Wuhan" eran de uso comun (8).

2. Designaciony caracteristicas generales:
El 11 de febrero de 2020, la designacion taxonomica "coronavirus 2 sindrome
respiratorio agudo severo" (SARS-CoV-2) se convirtié en el medio oficial para
referirse a la cepa de este virus, que anteriormente se denominaba 2019-nCoV y
Wuhan Coronavirus (8). A las pocas horas del mismo dia, la OMS rebautiz6
oficialmente la enfermedad como COVID-19 (4). Es un virus con envoltura, ARN
de sentido positivo no segmentados en el mismo subgénero con sindrome
respiratorio agudo severo CoV (SARS- CoV), pero en un clado diferente (5).

3. Puerta de entrada:
La entrada principal de SARS- CoV-2 en el huésped humano parece estar mediada
por un receptor celular de la Enzima Convertidora de Angiotensina 2 (ACE2), que
se expresa en el epitelio de las vias respiratorias humanas, parénquima pulmonar,
endotelio vascular, célulasrenales, y célulasdel intestino delgado. Sin embargo, hay
informes de infeccion viral del sistema nervioso central (SNC), donde el nivel de

expresién de ACE2 es muy bajo (7).
New Coronavirus Disease (CoViD-19)
1. Definicion:

A mediados de diciembre de 2019, pacientes con una neumonia inusual fueron

reconocidosen Wuhan, China. El 31 de diciembre de 2019, esta nueva infeccion se
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informéd a la OMS. Para el 7 de enero de 2020, la genética encontrada en el anélisis
de cultivos virales de pacientes afectados indica que el agente etiolgico era un
nuevo coronavirus distinto de los que causan el sindrome respiratorio agudo severo
(SARS) y sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS), al cual se le conoce
actualmente como SARS—CoV-2. Para el 16 de enero 2020, se reconoce en Japon
en un habitante que habia viajé a Wuhan. Desde el momento de su aparicion en
diciembre de 2019, este nuevo coronavirus propagd a una velocidad increible a
través de la poblacién mundial. A partir de 29 de marzo de 2020, la enfermedad
conocida como enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) ha sido reconocido
en 172 de los 192 paises (WHO 2020), por lo cual es declarado una pandemia
mundial (1). La evidencia actual indica que el SARS-CoV-2 se propagd a los
humanos a través de la transmision de animales salvajes vendidos ilegalmente en el
mercado mayorista de mariscos de Huanan (5).
2. Epidemiologia internacional y nacional:

Hasta el 30 de enero de 2020, la OMS ha informado 7818 casos confirmados del
COVID-19 a nivel global (5). En China se notificaron 7736 (99%) casos
confirmados (incluyen casos en Hong Kong, Macao y Taipei); 1370 casos severos
y 170 defunciones. Adicionalmente se informd de 12167 casos sospechosos (8). El
numero de casos de covid-19 reportados en todo el mundo ha superado los 19
millones, segun la Universidad Johns Hopkins hasta el 1 de agosto de 2020.

En Peru a la actualidad se tiene un total de casos acumulados que superan los 558
400 casos, de estos poco mas de 13880 estan hospitalizados, con unamortalidad de
4,81% de los casos acumulados, con un porcentaje de recuperados actual de 67,6%
(datos al momento del MinSa'y OMS por José Suérez de Armero). En cuanto a otro
tipo de datos un estudio de la dinamica de transmisioén temprana de COVID-19
reveld que el periodo medio de incubacion fue de 5,2 dias (intervalo de confianza
[IC] del 95%, 4,1-7,0), con el percentil 95 de la distribucion a los 12,5 dias. El
numero de reproduccion basico se basa en modelos, depende en gran medida del
entorno epidemiolégico y es el parametro mas importante para determinar la
transmisibilidad intrinseca. Los datos de los primeros brotes siguen en gran medida
un crecimiento exponencial. Se disefiaron diferentes modelos basados en la

progresion clinica de la enfermedad para estimar el nimero de reproduccion basico.
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En las primeras etapas de COVID-19, la pandemiaduplicé su tamafio cada 7,4 dias,
y se estimd que el nimero basico de reproduccioén era 2,2 (5).

3. Manifestaciones clinicas generales y diagndstico:
La infeccion por Covid-19CoV comparte muchas similitudes con la infeccion
causada por el SARS-CoV y MERS-CoV.
Segun el Ministerio de Salud del Peru, se clasifica la infeccion por SARS-CoV 2 en
3 categorias:
-Leve: Toda persona con infeccidn respiratoria que tiene al menos dos 0 mas de los
siguiente signos y sintomas: tos, malestar general, dolor de garganta, fiebre,
congestion nasal. Se describen otros sintomas como alteraciones en el gusto, en el
olfatoy el exantema. No requiere hospitalizacién, se indica aislamiento domiciliario
y se realiza seguimiento.
-Moderado: Toda personacon infeccion respiratoria que cumple con alguno de los
siguientescriterios: disnea o dificultad respiratoria, frecuencia respiratoria>22 rpm,
Saturacion de O2 < 95%, alteracion del nivel de conciencia, hipotension arterial o
shock, signos clinicos y/o radiologicos de neumonia, recuento linfocitario menos de

1000 cel/mcl. Estos casos requieren hospitalizacion.

-Severo: Toda persona con infeccion respiratoria que cumple con dos 0 mas de los
siguientes criterios: frecuencia respiratoria > 22 rpm o PaCo2 < 32 mmHpg,
alteracion del nivel de conciencia, PA sistolica < 100 mmHg o PAM < 65 mmHg,
Pa02 < 60 mmHg o PaFi < 300, signos clinicos de fatiga muscular (aleteo muscular,
uso de musculos accesorios, desbalance téraco-abdominal) y lactato sérico > 2

mOsm/L. Requiere hospitalizacion y manejo en cuidados criticos.

Después de un periodo de incubacion de 3-14 dias, aparecen los sintomas
inespecificos como malestar, fiebre, y aparecera tos seca. Dependiendo del nivel del
sistema inmune y comorbilidades concurrentes del paciente, los sintomas pueden
permanecer leves o llevar a un curso severo e incluso a la muerte. La neumonia
parece ser la manifestacion grave mas frecuente caracterizada por fiebre, tos seca y
disnea (7). En un informe de 44500 casos del centro de China para el controly la
prevencion de enfermedades, el 81% de los pacientes se clasificaroncomo leves (sin
neumonia o neumonialeve), 14% grave (disnea, frecuencia respiratoria >30 / min,
saturacion de oxigeno en sangre <93%, presion parcial de oxigeno arterial a fraccion

de proporcién de oxigeno inspirado <300y / o infiltrados pulmonares>50% en 24-
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48 horas) y 5% critico (insuficiencia respiratoria, shock séptico y / o disfuncion
organica multiple) con una tasa de letalidad del 2,3% (8). En términos de
complicaciones no respiratorias, la afectacion del tracto intestinal, renal, hepatico,
sistema cardiovascular. Se han notificado casos de linfocitopeniay de afeccion al
Sistema Nervioso Central. En contraste con el SARS-CoV, el intestino y la

manifestacion renal ocurren con menos frecuencia (7).

La deteccionrapiday precisade COVID-19 es fundamental para controlar los brotes
en la comunidad y en los hospitales. Las pruebas de diagndstico actuales para
coronavirus incluyen reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa
(RT-PCR), RT-PCR en tiempo real (rRT-PCR) y amplificacion isotérmica mediada
por bucle de transcripcion inversa (RT- LAMP). Las pruebas de laboratorio actuales
requieren mucho tiempo y la escasez de kits comerciales retrasa el diagndstico. Para
los pacientes que padecen fiebre, dolor de garganta, fatiga, tos o disnea junto con
una exposicion reciente, la infeccion por COVID-19 debe diagnosticarse con las
caracteristicas tipicas de la tomografia computarizada (TC) de tdrax a pesar de los
resultados negativos de la RT-PCR (5, 28).

4. Tratamiento:
El inhibidor de la proteasa LPV es un tratamiento eficaz basado en la experiencia
acumulada de los brotes de SARS y MERS, lo que indica que es una opcion de
tratamiento potencial para COVID-19. La ribavirina, un andlogo de la guanosina, es
un compuesto antivirico que se usa para tratar varias infecciones viricas, incluido el
virus sincitial respiratorio, el virus de la hepatitis C y algunas fiebres hemorragicas
virales. Se obtuvieron resultados prometedores con ribavirina en un modelo de
Macaco Rhesus con MERS-CoV (5). Remdesivir ha recibido atencion en todo el
mundo como un tratamiento potencialmente eficaz parael COVID-19 grave.
Después de una rapida aprobacién en el mercado estadounidense, el remdesivir ya
se esta utilizando en la practica clinica. Remdesivir ha mostrado un resultado mixto
en pacientescon COVID-19 con unefecto secundario aceptable (9). De acuerdo con
la experiencia clinica, los corticoesteroides podrian prescribirse en el momento
adecuado para los pacientes adecuados, como dexametasona o metilprednisolona
(5). El desarrollo de vacunas y anticuerpos terapéuticos contra COVID-19 tiene
importantes implicaciones. Teniendo en cuenta la identidad relativamente alta del

dominio de union al receptor (RBD) en el SARS-CoV-2y el SARS-CoV, se evalud
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la reactividad cruzada de los anticuerpos anti-SARS-CoV con la proteina de pico
COVID-19. La proteina de la espiga es el principal inductor de anticuerpos
neutralizantes (5).

5. Implicancia neuroldgica de la CoViD-19

5.1.Neuroinvasividad del virus:

Estudios recientes afirman que las manifestaciones de enfermedades neuroldgicas
son una parte importante de una gran cantidad de manifestaciones de la CoViD-19.
Es sabido que la invasion del sistema nervioso central se produce poco después de
la infeccion y a través de escape inmune. El virus ingresa al SNC e infecta las
neuronas creando unavariedad de consecuencias relacionadascon laenfermedad (1,
4, 6, 10). Para descubrir la neurovirulencia del SARS-CoV-2 y relacionarlo con la
expresion del tejido neurologico de ACE2, la recuperacion se realizo a partir de
bases de datos de proteinas humanas (13). La mayoria de evidencia de la expresion
de ACE2 en el cerebro viene de la literatura y las bases de datos de expresion de
tejidos de mamiferos, lo que nos llevé a investigar los efectos neurotrdpicos del
SARSCoV-2 y su contribucién a la morbilidad y mortalidad de pacientes con
COVID-19 (4). Se ha informado que el cerebro expresa ACE2, detectados sobre
células gliales y neuronas, lo que las convierte en un objetivo potencial de COVID-
19. Estudios anteriores han demostrado la capacidad de SARSCoV para causar
muerte neuronal en ratones invadiendo el cerebro a través de la nariz cerca del
epitelio olfatorio (4). Por tanto, se puede adherir, multiplicar y puede dafar tejido
nervioso. Hay evidencia de experimentos con animales en ratones en que el virus
ingresa al cerebro a traves de una transferencia retrograda a traves del epitelio
olfatorio o a través del hueso cribiforme y alcanza el cerebro en siete dias. En
segundo lugar, durante la fase de viremia de la enfermedad, la interrupciéon de la
barrera hematoencefalica hace que el virus entre el cerebro directamente (1, 6). Otro
mecanismo postulado es la invasion de terminales nerviosas periféricas por el virus

que luego logra la entrada al SNC a través de la ruta conectada por la sinapsis (11).
5.2.Mecanismos neuropatoldgicos del virus:

Puede ser resultado de una injuria hipoxica al cerebro: la neumonia grave puede
resultar en hipoxia sisttmica que conduce a dafio cerebral. Los factores que

contribuyen incluyen vasodilatacion periférica, hipercapnia, hipoxia y metabolismo
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anaerébico con acumulacion de compuestos toxicos. Estos pueden resultar en
hinchazdn neuronal y edema cerebral que finalmente resulta en dafio neuroldgico.
O bien puede serresultado de unainjuriainmunomediada: la lesion inmunomediada
se debe principalmente a las tormentas de citoquinas con niveles elevados de
citoquinas inflamatorias y activacion de Linfocitos T, macrofagos y células
endoteliales. La liberacion adicional de interleucina 6 causa extravasacion vascular,
activacion del complemento y cascada de coagulacidn, coagulacion intravascular
diseminada y dafio de 6rganos terminales (11, 15). De por si el virus tiene el
potencial de causar dafio neuroldgico y hasta predisponer a complicaciones futuras
por su mera presencia. La presencia de desmielinizacién, asi como particulas y
secuencias del genoma del virus en el cerebro han sido detectadas en estudios de

autopsias (12).
5.3.Manifestaciones neuroldgicas de la infeccion:

Se han informado manifestaciones neuroldgicasde COVID-19 hasta en un 36,4%
(17). La evidencia creciente indica que los coronavirus pueden invadir el SNC,
provocando trastornos neuroldgicos. La cefalea hasido la manifestacion neurolégica
mas comun reportada por pacientes con COVID-19. El mareo también es una
manifestacion neurolégica comun (3). La infeccion por SARS-CoV-2 se asocio con
encefalopatia, agitacion y confusion prominentes, y signos del tracto corticoespinal
(13, 14,16, 17,18, 19). Las manifestaciones neuroldgicas o NeuroCOVID son parte
del cuadro clinico de COVID-19, pero quedan dudas sobre la frecuencia y gravedad
de los sintomas del SNC, el mecanismo de accién subyacente a los sintomas
neurologicos, y la relacion de los sintomas con el curso y la gravedad de la COVID-
19 (14, 20, 21, 22). Laanosmia y la ageusia han recibido mucha atencion. Mientras
un reporte indica mayor riesgo de enfermedad cerebrovascular (15). En un sumario
de las multiples manifestaciones neuroldgicas tenemos en general mareos, cefaleas,
problemas de conciencia, hipogeusia, hiposmia o anosmia, injuria musculo-
esquelética, delirio, signos piramidales, sindrome disejecutivo y realce
leptomeningeo en la RMN (11). Se han reportado adem&s multiples casos de
parélisis facial dada en plena infeccién, que se ha asociado al neurotropismo de
maultiples virus, probablemente uno de estos pueda ser SARS-CoV-2, ya sea por
efecto propio o como un efecto parainfeccioso (16). Las manifestaciones

neuroldgicas de COVID-19 no son raras, podrian estar relacionadoscon el efecto
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citopatico directo del virus, la respuesta inflamatoria, el estado de
hipercoagulabilidad o complicaciones del tratamiento y estancia en UCI. Se
necesitan mas estudios a futuro para aclarar la prevalencia de las complicaciones
neurolégicas de COVID-19, investigar sus antecedentes biolégicos y probar

opciones de tratamiento (18).
5.4.Complicaciones neurolégicas de la infeccién:

La evidencia sugiere que COVID-19 pueden afectar el sistema nervioso central
(SNC). Ante el brote de COVID-19, es necesario realizar investigaciones sobre las
posibles complicaciones neuroldgicas en pacientes que padecen COVID-19.
Multiples estudios han estudiado las complicaciones neurolégicas de la infeccion,
siguiendo por unaampliagama de distintos trastornos que pueden llegar a ser fatales.
La mayoria de ellas estan descritas en la literatura, pero algunas siguen sin ser
reportadas del todo (25, 26, 28, 29).

5.5.Asistencia y manejo neurologico:

Los neur6logos deben formar parte del equipo multidisciplinario que atiende a los
pacientes. Hay un numero emergente de informes de infeccion por SARS-CoV-2
con manifestaciones y complicaciones neuroldgicas que ya nos permiten prever el
potencial espectro de enfermedades que encontraremos en el curso posterior de la
pandemia (28). El potencial neuroinvasivo de SARSCoV-2 puede desempefar un
papel en la aparicion de insuficiencia respiratoria en pacientes con COVID-19. De
hecho, se demostrd que los coronavirus llegan al tronco del encéfalo a través de una
ruta conectada a la sinapsis desde el pulmén y las vias respiratorias (29). Los
neurdlogos también deben tener en cuenta los riesgos potenciales de trastornos
parainfecciosos y posinfecciosos (2). La situacion de la pandemia ha motivado la
necesidad de adaptar la atencion neuroldgica al momento, como los programas de
ictus y del codigo Ictus intray extrahospitalario a la accesibilidad del paciente, asi
como laproteccion del personal que lo atiende (28). Las implicaciones que esto tiene
en la préctica clinica actual son, por tanto, dobles. En primer lugar, todos los
pacientes, pero especialmente aquellos con SARS- CoV-2 "grave", deben ser
controlados para detectar la progresion de los sintomas neuroldgicos, ya que esto
puede indicar un empeoramiento de su condicion. Esto también debe incluir

parametros de coagulacion debido a la predisposicion a la trombosis que transmite
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el virus. En segundo lugar, los pacientes que se presentan con neurologia focal de
nuevaaparicion debenserrevisadosy tratados con sospechade infeccion por SARS-
CoV-2. Esto permitira la deteccion precoz de la enfermedad y por tanto la

prevencion de su deterioro o transmision (29).
5.6.Investigacion de este campo:

Existe la necesidad de investigar si y en qué medida se observan alteraciones
neuroldgicas en distintos grupos de pacientes con COVID-19, por ejemplo, en
individuos inmunocompetentes / inmunosuprimidos, asi como en pacientes con
trastornos cardiovasculares o metabolicos. En modelos animales, las investigaciones
deben abordar si la infeccién por SARS-CoV-2 a través de diferentes rutas
(intravenosa, intranasal) induce neuroinflamacion y neurodegeneracién (30). Dado
gue el SARS- CoV-2 causa un gran namero de infecciones asintomaticas o
levemente sintomaticas, es fundamental recordar que los pacientes con
enfermedades neuroldgicas por otras causas pueden infectarse de manera
coincidente con el virus, incluso en el hospital a través de transmisién nosocomial.
Los médicos deben adoptar un enfoque metddico para investigar a los pacientes con
posible enfermedad neurologica asociada a COVID-19, y deben considerar
sistematicamente la evidencia de infeccion viral y el diagnéstico clinico de
presentacion, utilizando definiciones quedistingan los casos confirmados, probables
y posibles (19). Se necesitan mas datos para establecer la prevalenciay, lo que es
mas importante, las implicaciones de las manifestaciones neuroldgicas en los
pacientes con SARS-CoV- 2, tanto a corto como a largo plazo, incluidas las tasas de
mortalidad (29).

Enfermedad Cerebro Vascular
1. Definicion:
Un ictus o enfermedad cerebrovascular (ECV) es un compromiso agudo de la
perfusion o vasculatura cerebral. Aproximadamente el 85% de los ictus son
isquémicosy el resto son hemorragicos. Los que suelen ser mas vistosos son los
isquémicos, pero no sin dejar atras la clinica de los hemorragicos. En las tltimas
décadas, la incidencia de la enfermedad cerebrovascular y mortalidad esta

disminuyendo. Laenfermedad cerebrovasculares la principal causa de discapacidad

18

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




-v#==( . UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE §CATOLICA

TESIS UCSM =2 DE SANTA MARIA

en adultos en todo el mundo. Por lo tanto, es fundamental reconocer la enfermedad
cerebrovascular temprano y tratarla rdpidamente para prevenir o minimizar la
morbilidad y lamortalidad. Hay muchas causas de enfermedad cerebrovascular (24).
La hipertension es la principal causa de accidente cerebrovascular isquémico. En la
poblacion méas joven, existen numerosas causas de enfermedad cerebrovascular,
incluidos lostrastornos de lacoagulacion, la diseccidncarotideay elabuso de drogas
ilicitas. En el entorno agudo, se debe realizar una historia clinica y un examen
rapidos. Como "el tiempo es cerebro™, es muy importante no perder el tiempo. Dado
que el tratamiento de la enfermedad cerebrovascular aguda estad evolucionando
rapidamente, se debe considerar a los pacientes para el activador tisular del
plasmindgeno intravenoso (tPA V) hasta por 4,5 horas y la trombectomia mecanica
hasta por 6 horas (23). El ensayo DAWN reciente mostrd que se puede extender la
ventana para la trombectomia mecanica hasta 24 horas en casos seleccionados de
oclusion de grandes vasos.
2. ECVy COVID-19:

Se han propuesto varias vias fisiopatoldgicas que relacionan la infeccién por SARS-
CoV-2 con un estado de hipercoagulabilidad, relacionado con la liberacién de
citoquinas, microtrombosis y dafio endotelial secundario (23). Por otro lado, la
enzima convertidorade angiotensina 2 (ACE2) es el receptor funcional del SARS-
CoV-2,yseexpresade formaubicuaen 6rganosy tejidos, constituyendoun objetivo
potencial en el endotelio de los vasos cerebrales (23). EI agotamiento de ACE2
puede tener efectos proinflamatorios y vasoconstrictores (3, 15).

La incidencia estimada de enfermedad cerebrovascular (ECV) entre pacientes
infectados con SARS-CoV-2 ingresados en el hospital es ~2% (17). Esta asociacion
parece empeorar drasticamente el prondstico clinico, como lo han demostrado las
descripciones clinicas iniciales (1, 14, 19). Entre las caracteristicas comunes se
encuentran una mayor tendencia a presentar oclusion de grandes vasos,
predisposicion masculinay un curso clinico mas térpido. Sin embargo, se necesita
una mejor caracterizacionde las ECV en la infeccion por SARS-CoV-2. El objetivo
de muchos estudios fue describir las caracteristicas clinicas, los hallazgos de
laboratorio, los datos de neuroimagen y anatomia patoldgica, asi como la

presentacidn clinica,el manejo terapéuticoy los resultados de los pacientes con ECV
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en un entorno sanitario con alta incidencia de transmisidn de este virus, ya que esta
asociacion esta descrita (6, 7, 11, 23, 24).

2.3.  Revisidn de antecedentes investigativos
A nivel local:
No existe informacion de estudios sobre ECV asociado a la COVID- 19, asi como
tampoco hay datos epidemioldgicos de este aspecto de la enfermedad.
A nivel nacional:
No existe informacion de estudios sobre ECV asociado a la COVID- 19, asi como
tampoco hay datos epidemioldgicos de este aspecto de la enfermedad.
A nivel internacional:
0 Autor: Gau Gaurav Aggarwal, Giuseppe Lippi, and Brandon Michael Henry
Titulo: Cerebrovascular disease is associated with an increased disease severity in
patients with Coronavirus Disease 2019 (COVID- 19): A pooled analysis of published
literature
Revista: International Journal of Stroke
Resumen: Existe una necesidad urgente de identificar a los pacientes con alto riesgo
durante la pandemia actual de la enfermedad por coronavirus (COVID-19). Se
desconocesi los antecedentes de accidente cerebrovascular se asocian con una mayor
gravedad de la enfermedad o con la mortalidad. Agrupamos estudios de la literatura
publicada para evaluar la asociacion de antecedentes de accidente cerebrovascular con
resultados en pacientes con COVID-19.
Un analisis combinado de 4 estudios mostrdé un aumento de 2,5 veces en las
probabilidades de COVID-19 grave. Si bien se observo una tendencia, no hubo una
asociacion estadisticamente significativa de accidente cerebrovascular con mortalidad
en pacientes con infeccion por COVID-19. Nuestros resultados estan limitados por un
pequefio numero de estudios y tamafio de la muestra. Hay un aumento de 2,5 veces en
las probabilidades de enfermedad grave por COVID-19 con antecedentes de
enfermedad cerebrovascular (23).

o Autor: Francisco Hernandez-Fernandez, Hernan Sandoval Valencia, Rosa Angélica
Barbella-Aponte, Rosa Collado-Jiménez, Oscar Ayo- Martin, Cristina Barrena, Juan
David Molina-Nuevo, Jorge Garcia- Garcia, Elena Lozano-Setién, Cristian Alcahut-
Rodriguez, Alvaro Martinez-Martin, Antonio Sanchez-Lopez, Tomas Segura
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Titulo: Cerebrovascular diseasein patients with COVID-19: neuroimaging, histological
and clinical description

Revista: Oxford University Press Public Health Emergency Collection

Resumen: Desde la aparicion del primer caso de enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19) ha surgido una pandemia que afecta a millones de personas en todo el
mundo. Aunque las principales manifestaciones clinicas son respiratorias, se ha
detectado un aumento de las patologias neuroldgicas, concretamente de la enfermedad
cerebrovascular aguda. Presentamos la incidencia de casos de enfermedad
cerebrovascular en pacientes hospitalizados con infeccién por SARS-CoV-2. Los
pacientes fueron confirmados por pruebas microbioldgicas/seroldgicas, o por
semiologia de TAC de torax. Se analizaron los datos disponibles sobre comorbilidad,
pardmetros de laboratorio, tratamiento administrado, neuroimagen, estudios
neuropatoldgicos y evolucion clinica durante la hospitalizacion, medida por la escala de
Rankin modificada. También se disefié un estudio bivariado para identificar diferencias
entre los subtipos isquémico y hemorragico. Se disefié un modelo estadistico de
regresion logistica binariay andlisis de sensibilidad para estudiar la influencia de las
variables independientes sobre el prondstico. En nuestro centro hubo 1.683 ingresos de
pacientes con COVID-19 durante 50 dias, de los cuales 23 (1,4%) desarrollaron
enfermedad cerebrovascular. Dentro de este grupo de pacientes, se realizaron
tomografias computarizadas de cerebro y térax en todos los casos y resonancia
magnética en seis (26,1%). Se obtuvieron muestras histoldgicas en 6/23 casos (dos
biopsias cerebralesy cuatro trombos arteriales). Diecisiete pacientes fueronclasificados
como isquemia cerebral ¢ (73,9%, con dos disecciones arteriales), cinco como
hemorragia intracerebral (21,7%) y una leucoencefalopatia de tipo encefalopatia
posterior reversible. Los pacientes hemorragicos tenian niveles masaltos de ferritinaen
el momento del ictus (1554,3 frente a519,2, P = 0,004). Los ictus isquémicos fueron
inesperadamente frecuentes en el territorio vertebrobasilar (6/17, 35,3%). En el grupo
hemorragico se identificé un patrén radiol6gico caracteristico que mostraba hemorragia
subaracnoidea, leucoencefalopatia parietooccipital, microhemorragias y hematomas
focales Unicos 0 multiples. Las biopsias cerebrales realizadas mostraron signos de
microangiopatia trombdticay lesion endotelial, sin evidencia de vasculitis o encefalitis
necrotizante. El prondéstico funcional durante el periodo hospitalario fue desfavorable

enel 73,9% (17/23 escala de Rankin modificada 4-6), y la edad fue la principal variable
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predictora (odds ratio = 1,5; intervalo de confianza del 95% 1,012- 2,225; p = 0,043).
Nuestra serie muestra una incidencia de enfermedad cerebrovascular del 1,4% en
pacientes con COVID-19 con una elevada morbimortalidad. Describimos datos
anatomopatologicos y radiologicos compatibles con microangiopatia trombotica

secundaria a endoteliopatia con predisposicion hemorragica (24).

o Autor: Ahmad Sweid, Batoul Hammoud, Kimon Bekelis, Symeon Missios,
Stavropoula I Tjoumakaris, Michael R Gooch, Nabeel A Herial, Hekmat Zarzour,
Victor Romo, Maureen DePrince, Robert H Rosenwasser, Pascal Jabbour

Titulo: Cerebral ischemic and hemorrhagic complications of coronavirus disease

2019

Revista: International Journal of Stroke

Resumen: La enfermedad por coronavirus 2019 esta asociada con manifestaciones
neuroldgicas, incluido el accidente cerebrovascular.

Presentamos una serie de casos de pacientes con enfermedad por coronavirus 2019 de
dos instituciones con patologias cerebrovasculares agudas. Ademas, presentamos un
analisis combinado de los datos publicados sobre la oclusion de grandes vasos en el
contexto de la enfermedad por coronavirus 2019 y un resumen conciso de la
fisiopatologia de la enfermedad cerebrovascular agudaen el contexto de la enfermedad
por coronavirus 2019.

Se realiz6 un estudio retrospectivo en dos instituciones entre el 20 de marzo de 2020 y
el 20 de mayo de 2020, para pacientes que desarrollaron enfermedad cerebrovascular
aguday fueron diagnosticados con enfermedad por coronavirus 2019. Realizamos una
revision de la literatura utilizando el motor de busqueda PubMed.

El tamafio total de la muestra fue de 22 pacientes. La edad media fue de 59,5 afios y 12
pacientes eran mujeres. Las patologias cerebrovasculares fueron 17 casos de ictus
isquémico agudo, 3 casos de rotura de aneurismay 2 casos de trombosis sinusal. De los
pacientes con accidente cerebrovascular y trombosis sinusal, la escala de accidente
cerebrovascular del Instituto Nacional de Salud promedio fue de 13,8 £ 8,0, y 16
(84,2%) pacientes se sometieron a un procedimiento de trombectomia mecéanica. En
todos los pacientes se logré una trombolisis favorable en la puntuacion de infarto
cerebral. De los 16 pacientes a los que se les realizé una trombectomia mecanica, la

incidencia de mortalidad fue de cinco (31,3%). De todos los pacientes, tres (13,6%)
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pacientes desarrollaron conversién hemorragica que requirio cirugia descompresiva.
Once (50%) pacientes presentaban un mal estado funcional (puntuacién de Rankin
modificada 3-6) al alta, y la incidencia de mortalidad total fue de ocho (36,4%).

A pesar de la intervencién oportunay la reperfusion favorable, la tasa de mortalidad en
pacientes con enfermedad por coronavirus 2019 con oclusién de grandes vasos fue alta
en nuestra serie y en el analisis combinado. Las caracteristicas notables fueron un grupo
de edad méas joven, compromiso tanto de la vasculatura arterial como venosa,
compromiso de multiples vasos y procedimientos complicados debido a la consistencia

y carga del coagulo (32).

o Autor: Marcos Altable, Juan Moisés de la Serna

Titulo: Cerebrovascular disease in COVID-19: Is there a higher risk of stroke?
Revista: Brain, Behaviour, & Immunity Health

Resumen: Se ha observado la presencia de ictus en adultos jévenes (menores de
cincuenta afos) sin factores de riesgo cardiovascular que padecen COVID-19. Se
especula que realmente hay un aumento significativo, yaque quedan algunos casos por
describir, 0 que la infeccidn favorece su desarrollo. Los eventos cerebrovasculares son
mas comunes en pacientes mayores con factores de riesgo de accidente cerebrovascular,
como hipertension y diabetes mellitus, y aquellos que tienen dimeros D de fibrina
elevados. Se han informado multiples reportes de casos y series sobre enfermedad
cerebrovascular (ECV) en COVID-19. El mecanismo que causa la isquemia cerebral en
COVID-19 sigue sin descubrirse. Sin embargo, progresivamente hay una evidencia
creciente de hipercoagulabilidad que puede ser o contribuir a la causa. Revisamos la
literatura actual sobre ECV tanto en epidemiologia como en etiologia. Se necesitan mas

estudios para entender (33).

o Autor: Hongyang Fan, Xiaojia Tang, Yuxia Song, Peipei Liu, Yingzhu Chen
Titulo: Influence of COVID-19 on Cerebrovascular Disease and its Possible
Mechanism

Revista: Neuropsychiatric Disease and Treatment

Resumen: La propagacion global de COVID-19 ha causado una carga social sustancial
y se ha convertido en un importante problema de salud pablica mundial. La poblacion

adulta mayor COVID-19 con hipertensidn, diabetes, enfermedades cardiovasculares y
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cerebrovasculares esta en riesgo. Las tasas de mortalidad son més altas en estos
individuos si estan infectados con COVID-19. Aunque los pulmones son los principales
organos involucrados en el sindrome de dificultad respiratoria aguda causado por la
infeccion por COVID-19, la COVID-19 desencadena mecanismos inflamatorios e
inmunitarios, lo que induce una"tormenta de citoquinas" que agrava la progresion de la
enfermedad y puede provocar la muerte. En la actualidad, faltan fa&rmacos eficaces,
aunque los estudios actuales han confirmadoque los farmacos con potencial terapéutico
incluyen redaciclovir, lopinavir/ritonavir combinado con interferon-p, plasma de
convaleciente y anticuerpos monoclonales. Actualmente, la forma mas razonable y
efectiva de prevenir el COVID-19 es controlar la fuente de infeccion, terminar las rutas
de transmisidn y proteger a las poblaciones susceptibles. Con el aumento de COVID-19
en Chinay en todo el mundo, mas medidas de prevencién, diagndstico y tratamiento
son una necesidad critica insatisfecha.

La enfermedad cerebrovascular tiene una alta incidencia, tasa de discapacidad y tasa de
mortalidad. Los resultados de los pacientes con COVID-19también pueden complicarse
con un accidente cerebrovascular agudo. Este articulo resume la influencia de COVID-
19 en la enfermedad cerebrovascular y discute posibles mecanismos fisiopatologicos
para brindar nuevos angulos para la prevencién y el diagndstico de esta enfermedad
(34).

4. HIIPOTESIS

Dado que si una persona esta infectada con SARS-CoV 2 puede desarrollar complicaciones
y manifestaciones neurologicas, entonces si las desarrolla podria ser una ECV que tendra
un impacto importante en el curso y la evolucion de la enfermedad, asi como en datos
epidemioldgicos de esta.
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CAPITULO Il PLANTEAMIENTO
OPERACIONAL

Se realizé un estudio analitico, de cohorte observacional retrospectivo, transversal a partir del
registro informatico de pacientes con infeccion por SARS COV -2 atendidos en el Servicio de
Medicina Emergencia y Desastres, Medicina Interna y Medicina Intensiva del Hospital
Nacional Carlos Alberto Seguir Escobedo, en Arequipa, Pert. En el sistema informatico se
realizo la busqueda del diagndstico “Infarto cerebral” (163.9), “Otros ECV especificados”
(167.8), “Enfermedad cerebrovascular no especificada” (169.4), “Secuela de otras ECV,
especificadas” (169.8), “Otros trastornos cerebrovasculares asociados a enfermedades
clasificadas en otra parte” (168.8), “Otras enfermedades cerebrovasculares” (167), “Otros
sindromes vasculares encefaliticos en ECV” (G46.8), “Infeccion debidaa coronavirus, sin otra
especificacion”(B34.2),“Coronavirus como la causa de enfermedad clasificada en otras partes”
(B97.2), “COVID-19, virus identificado” (U07.1), ademas de contar con una interconsulta al

servicio de neurologia o neurocirugia, en el periodo de tiempo comprendido entre marzo 2020
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y diciembre 2022. Se obtuvieron 30 pacientes con dichos diagndsticos e interconsulta a los

servicios mencionadosy, se procedid arevisar las historias clinicas para el registro de variables.

1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE VERIFICACION
1.1 TECNICA:

Determinacién de presencia de infeccion por SARS-CoV-2

2 Concepto: determinacion de positividad a infeccion por SARS-CoV-2.

2 Modo de observacioén:

e Prueba rapida antigénica (ya sea hisopado nasofaringeo o anticuerpos IgG o
IgM contra SARS-CoV-2) y/o prueba molecular por PCR registrada.

e Historia clinica.
2 Método:

e Buscar la informacion en la historia clinica.
e Encontrar registro escrito de la prueba tomada con el resultado
especificado.
e Revisar cual es el método usado para determinar la presencia de la
infeccion.
e Revisar cudl es el resultado.
Determinacion de presencia de Enfermedad Cerebro Vascular

a Concepto: determinar si existe 0 no una manifestaciéno sintoma de Enfermedad
Cerebro Vascular.

2 Material:

e Historia clinica.
e Reportes de evolucion.
e Reportes de consulta externa y atencion ambulatoria.

e Testimonio y anamnesis dirigida a pacientes.

2 Meétodo:

e Observacion y buasqueda en los distintos materiales de algin sintoma o

manifestacion que indique compromiso del sistema nervioso.
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e Determinacién con exactitud cual es el sintoma o manifestacion
neurologica.

e Determinar el grado de afeccion al paciente.

e Determinar si fue el motivo de consulta inicial.

e Registro del sintoma o manifestacion en la base de datos.

1.2 INSTRUMENTOS:

» Ficha de recoleccion de datos y hallazgos (Anexo 2).
» Base de datosen Excel consignando los siguientes apartados para el registro de
los datos encontrados:
o Sexo del paciente
o Edad del paciente
o Estado civil del paciente
o Estado actual (vivo o fallecido)
o Resultado de la prueba rapida y/o molecular
o Hallazgos en el examen neuroldgico
o Manifestaciones neuroldgicas encontradas en la ECV.
o Complicaciones neurolégicas encontradas en la ECV.
o Comorbilidad neurolégica encontrada en la ECV.
o Tratamiento recibido para lidiar con la ECV.
1.3 MATERIALES:

e Historias clinicas de los pacientes.
e Reportes y hojas de evolucion.

e Consultas anteriores y atencion ambulatoria.
2. CAMPO DE VERIFICACION
El campo de verificacion fue el siguiente:

< Ambito: Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa, Per(.
%+ Unidades de estudio: historias clinicas consideradas en el registro informatico de

pacientes con infeccion por SARS-Cov-2 del Servicio de Medicina Emergencia y
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Desastres, Medicina Interna'y Medicina Intensiva del Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo.
o Universo: Pacientes con diagnéstico de COVID-19 y ECV.
o Poblacion: Pacientes con diagnostico de COVID-19 y ECV atendidos
en el Servicio de Medicina Emergencia y Desastres, Medicina Intemay
Medicina Intensiva entre marzo 2020 y diciembre 2022.
% Temporalidad: marzo 2020 - diciembre 2022.
% Muestra: No fue necesario desarrollar un muestreo debido a que el estudio se
realizé con la poblacion total que se registra en el sistema de informaética durante el
periodo mencionado.

«» Criterios de seleccién
o Criterios de inclusion:

e Infeccion por SARS-CoV-2 diagnosticada ya sea por prueba rapida,
prueba molecular, o por ambas.
e Pacientes mayores de 18 afos.

e Pacientes de ambos sexos.
0 Criterio de exclusion:

e Pacientes fallecidos sin mayor reporte de causa.

e Pacientes con sospecha, pero sin pruebas reactivas.

3. ESTRATEGIA DE RECOLECCION DE DATOS

3.1 Organizacion

e Se pedira acceso a historias clinicas pasadas de pacientes en los distintos
hospitales COVID-19.

e Serevisara qué casos cumplen con los criterios de inclusién.

e Se hard unarevision exhaustiva de las historias que cumplieron con los criterios
de inclusién para recopilar los datos pertinentes.

e Se observaré con detencion toda afeccion relacionada al sistema nervioso.

e Se organizara de acuerdo con los campos de manifestacion, complicacion y

comorbilidad preexistente.

29

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPQSITORIO DE

TESIS UCSM

e Se registraran los datos secundarios de acuerdo con el campo, especificados en
el apartado de Técnica.
e Se llenara la respectiva base de datos con toda la informacién recopiladay se
organizara de acuerdo con un algoritmo numérico.
e Seprocederd a analizar los datos para crear una base estadistica y poder reportar
la epidemiologia.
3.2 Recursos

=  Humanos

e Investigador
e Asesor

e Personal especialista en atencion y manejo de COVID-19

e Materiales

e Material escrito y registrado (historias clinicas, reportes, hojas, actas,
etc.)

e Base de datos.
= Financieros
Autofinanciado
3.3 Validacion de los instrumentos

e No se requiere validacién del instrumento.
e Criterios o estrategia para el manejo de resultados

e Los resultados obtenidos seran analizados estadisticamente.

De los 213 casos, 183 casos fueron excluidos del estudio por no cumplir con los criterios de
inclusién, principalmente por no presentar ya sea una prueba rapida y/o prueba molecular
positiva, o por no presentar Enfermedad Cerebrovascular. Por ende, fueron incluidos en el

estudio 30 pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 y ECV.

Las caracteristicas epidemiolégicas consideradas para el estudio fueronlaedad, el sexo y estado

civil, comorbilidades.
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Las caracteristicas clinicas consideradas para el estudio fueron sintomas al ingreso por
emergencia, el tipo de infeccion por SARS-CoV-2, tipo de ECV ya sea hemorragico o
isquémico, escala de gravedad de la ECV, escala de pardmetros imagenoldgicos, estudios
analiticos, toma de electrocardiograma (EKG), tiempo de toma de Tomografia Computarizada
(TC) cerebral, tiempo de respuesta de interconsulta a neurologia o neurocirugia, realizacion de
trombdlisis, indicaciones terapéuticas iniciales, uso de Acido Acetil Salicilico (AAS) dentro de

las primeras 24 horas, uso de estatinas en el tratamiento.

Los factores clinico-epidemioldgicos encontrados en el registro informatico fueron registrados
en la ficha de recoleccién de datos (anexo 2) y tabulados en una matriz de datos utilizando el
software Microsoft Office 365, Excel 2016.

La estadistica descriptiva se realizé utilizando Microsoft Excel Paquete Office 365 utilizando
valores absolutos y relativos para variables cualitativas nominales, y medidas de tendencia
central. En cuanto a lo competente a la estadistica inferencial se usé el programa VassarStats
donde se corrio en base a la poblacion de estudioun Test Exacto de Fisher con la extension de

Freeman-Halton.

El estudio recibi6 laaprobaciondel comité de ética del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin

Escobedo para su ejecucion (Anexo 1).
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Resultados

Entre marzo de 2020y diciembre 2022 se registraron 213 pacientes que se encontraban en &reas
de hospitalizacion COVID del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, de los
cuales 30 fueron interconsultados a las especialidades de Neurologia y/o Neurocirugia con
diagnosticosde ECVy COVID-19, correspondiendo al 15,02 % de la poblaciénatendida. Como
parte del estudio se encontraron valores directos como la incidencia que fue de 14,08 en 100

pacientes, con una mortalidad aproximada de 3,75 en 100 pacientes.

Ante una probable relacidn tanto entre el grado de COVID-19 como con la aparicion de una
ECV ya sea isquémica o hemorragica, el analisis estadistico (p=0,0028) indica una muy alta
probabilidad de relacién en el grupo estudiado.

Como se puede veren la Tabla 1y en el Grafico 1, la distribucion de pacientes de acuerdo con
los afios en los cuales se dieron los eventos tanto infecciosos como neuroldgicos indican que
maés de la mitad de ellos sucedieron en el afio 2022, a 2 afios del inicio de la pandemia, siendo

el primer afio (2020), el de menor incidencia reportada.

Tabla 1. Casos diagnosticados de ECV en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 de

acuerdo con el afio

Afio de diagnostico Frecuencia (n) Porcentaje (%)
2020 2 6.6

2021 9 30

2022 19 63,4

Total 30 100
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Gréfico 1. Tendencia de casos de ECV en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 de

acuerdo con el afio

Grafico 1. Tendencia de casos de ECV en pacientes con
infeccion por SARS-CoV-2 de acuerdo con el afio
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De acuerdo con datos encontrados en la filiacion de los pacientes evaluados, se encontrd datos
relativos a edad, sexo y estado civil. Con respecto a la edad el promedio de esta (media) fue de
67,9 afios (mediana 71, moda61), siendo la edad maxima94 y la minima 32. En relacién con
el sexo la mayoria eran varones (53,3%) pero con poca diferencia en razén a mujeres (46.7%).
En cuanto al estado civil la mayoria de ellos estaban casados (66,7%). Todos estos datos estan

consignados en la Tabla 2 y los Graficos 2 y 3:

Tabla 2: datos de la filiacion de pacientes evaluados

Variable de filiacion NuUmero (n) Porcentaje (%)
Edad
<45 afnos 4 13,3
>45 afnos 26 86,7
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Sexo
Masculino 16 53,3
Femenino 14 46,7
Estado civil
Casado 20 66,7
Soltero 9 30
Concubino 1 3,3

Gréfico 2: tendencia en relacion al sexo de pacientes estudiados

Grafico 2: tendencia en relacién al sexo de pacientes estudiados
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Gréfico 3: tendencia en relacion al estado civil de pacientes estudiados

Grafico 3: tendencia en relacién al estado civil de pacientes
estudiados
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En relacion con el cuadro de COVID-19, tanto en su diagndstico como en su clasificacion en
las tres clases de acuerdo con las clases establecidas por el Ministerio de Salud del Per(, se
obtuvo lainformacion adjuntadaen la Tabla3y el Grafico 4. Sibien la mayoria de los pacientes
fueron diagnosticados en ultima instancia con una prueba molecular (60%), un ndmero
considerable también fue diagnosticado con pruebas antigénicas, usando como primicia de
todos modos la clinica relacionada con la enfermedad. La mayoria de los pacientes que
padecieron ECV cursaron con cuadros moderados de COVID-19 (46,6%), seguidos por

pacientes con cuadros catalogados como severos.

Tabla 3: datos clinicos de diagndstico y clasificacién de COVID-19 en los pacientes

evaluados

Variable Numero (n) Porcentaje (%)

Prueba utilizada en el diagnostico

Molecular 18 60
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Antigénica 12 40

Grado de COVID-19

Leve 3 10
Moderado 14 46,6
Severo 13 43,4

Grafico 4: tendencia en los grados de COVID-19 en los pacientes estudiados

Grafico 4; tendencia en los grados de COVID-19 en los
pacientes estudiados

Lewve

Severo

Maderado
46 T

Ademas de ello y como parte de los hallazgos se consignan los codigos del CIE-10 con los
cuales fueron catalogados los pacientes incluidos en la Tabla 4, siendo el mas comun para
referirse a la afeccion por COVID-19 el codigo U07.1 (“COVID-19, virus identificado”).
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Tabla 4: Codigos CIE-10 usados para catalogar a los pacientes

Cddigo CIE-10 Numero (n) Porcentaje (%)
uo7.1 12 40

J96.0 10 33,3

J96.9 5 16,7

J15.9 3 10

Referente a la Enfermedad Cerebrovascular propiamente dicha se encontraron parametros

relacionados tanto con el tipo de ECV, asi como con el territorio afectado, consignados en la

Tabla 5y el Gréafico 5. Por mucho, la mayoria de ellos fueron ECV isquémicos (80%), y los

territorios afectados con mayor frecuencia son los correspondientes a la irrigacion de la Arteria

Cerebral Media (ACM) (40%). EI compromiso de fosa posterior también estuvo en una buena

cantidad de casos. Se debe recalcar que de las ECV hemorragicas, 4 de ellas (67%) se dieron

por transformacion de una ECV isquémica anterior a una hemorragica.

Tabla 5: datos clinicos referentes a la ECV en los pacientes estudiados

Variable clinica NUmero Porcentaje
Tipo de ECV

Isquémico 24 80
Hemorragico 6 20
Territorio afectado

Avrteria Cerebral Media 12 40
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Fosa Posterior 6 20
Tronco 2 6,6
Otros vasos 10 3,4

Grafico 5: tendencia en relacion al tipo de ECV vy el territorio afectado en los pacientes
estudiados

Grafico 5: tendencia en relacién al tipo de ECV vy el territorio
afectado en los pacientes estudiados
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Los analisis estadisticos inferenciales en la poblacion estudiada indican que no hay relacion

entre el territorio afectado y el desenlace del paciente (p=0,52).

Respecto a la sintomatologia neuroldgica presentada por los pacientes, se encontraron las
frecuencias consignadasen la Tabla 6 y en el Grafico 6. El sintoma méas coman en el grupo de
estudio fueron los trastornos del lenguaje (43,3%) como afasias y disartria, seguido por
trastornos motores como hemiparesia y alteracion de la conciencia. Es importante recalcar que
las ECV que afectan fosa posterior tenian mayor sintomatologia relacionada con vomitos y

mareos/vértigo.
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Tabla 6: sintomas neuroldgicos en pacientes estudiados

Sintoma neurolégico Numero (n) Porcentaje (%)
Hemiparesia 11 36,6
Hemiplejia 2 6,6

Alteracion de conciencia 11 36,6

Trastorno del lenguaje 13 43,3

Vomitos 6 20
Mareos/vértigo 4 w3

Cefalea 10 33,3

Alteracion en la marcha 8 26,6
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Gréfico 6: tendencia en relacidnlos sintomas neuroldgicos méas frecuentes de los pacientes

estudiados

Grafico 6: tendencia en relacion los sintomas neurolégicos mas
frecuentes de los pacientes estudiados
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Referentes a datos de morbilidad, mortalidad y estancia hospitalaria, se obtuvieron los
resultados correspondientes a las Tablas 7 y 8. Las principales comorbilidades encontradas
fueron Hipertension Arterial (HTA) y Diabetes Mellitus (DM) (40%), sequidas de fibrilacion
auricular (FA) como comorbilidad cardiaca. Se recalca que todos los pacientes en el estudio
ademas de COVID-19y ECV, tenian por lo menos 1 diagnostico adicional. Si bien la mayoria
de los pacientes aln se encuentran con vida (73,3%), la mayoria de ellos quedaron con secuelas

por ECV.

Tabla 7: datos de morbimortalidad y estancia de pacientes evaluados

Variable Numero (n) Porcentaje (%)

Comorbilidades

HTA, DM 12 40
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Cardiacas (FA, valvulares, | 3 10

IMA)

Otras 2 6,7

Tiempo de estancia

<1 mes 20 66,7

>1 mes 10 33,3

Tabla 8: Desenlace de pacientes

Variable Numero (n)

Porcentaje (%)

Estado de paciente

Vivo 22

73,3

Fallecido 8

26,7

Se observaron ademas los tiempos que marcaban hitos en el curso de la ECV sobretodo luego

de serdiagnosticados con COVID-19, consignadosen la Tabla9, como eltiempo desde el inicio

de sintomas hasta la atencion medica, tiempo que se tomo para realizarse una Tomografia

Computarizada (TC) y el tiempo en el cual se contestd la interconsulta al servicio de

neurologia/neurocirugia. Asimismo en casos donde se realizé trombolisis se consigno el tiempo

en el cual se realizd desde el diagndstico, en total se le realiz6 trombolisis solo a 3 pacientes.

Es importante notar que la mayoria de los pacientes (70%) lleg6 a la atencién fuera del tiempo

de penumbra (4,5 horas), y a la mayoria se le realiz6 una TC en menos de una hora. Las

interconsultas en si fueron respondidas en su mayoria en mas de 1 hora luego de la llegada del

paciente a la atencion. En los 3 casos en los que se realiz6 trombolisis esta se llevo a cabo en

cuestion de minutos.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis

42




REPOSITORIO DE
TESIS UCSM

UNIVERSIDAD

CATOLICA
DE SANTA MARIA

Tabla 9. Tiempos en el curso de la ECV

Variable

Numero (n)

Porcentaje (%)

Tiempo de inicio de sintomas a atencién médica

< 4.5 horas

30

> 4.5 horas

21

70

Tomando en cuenta criterio de tiempo extendido (24 horas)

<24 horas 20 66,7
< 24 horas 10 33,3
Tiempo desde atenciona TC

<1 hora Al 56,7
>1 hora 13 43,3
Tiempo de respuesta de interconsulta

<1 hora 14 46,7
> 1 hora 16 53,3
Tiempo a trombolisis (en los casos en los que se realizd)

<1 hora 3 100
>1 hora 0 0
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Gréfico 7: tendencia en los tiempos en los cursos de la ECV

Tiempos en el cursos de la ECV
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Se observé también la presencia de parametros de severidad en la ECV vy criterios
imagenolodgicos, siendo evaluados respectivamente con la presencia de un valor numérico en la
Escala de Stroke del NIH (NIHSS) y la Escala ASPECTS de criterio imagenoldgico para TC,
asi también se hizo uso de Acido Acetil Salicilico (AAS) antes de las 24 horas, y el uso de
estatinas también, junto con el uso de una escala de discapacidad para clasificar a los pacientes
(RANKIN), observandose las tendencias en las Tablas 10 y 11 y en el Grafico 8. La mayoria
de los pacientes carecian de evaluacion con escalas tanto del NIHSS (63,3%) como ASPECTS
(96,7%), asitambién en el caso de laescalade RANKIN (90%). En cuanto al manejo lamayoria

fue tratada usando AAS antes de las 24 horas, asi también usando estatinas.

Tabla 10. Parametros de escalas y manejo de ECV

Variable clinica Numero (n) Porcentaje (%)

¢ Se le evalud con la Escala NIHSS?

Si 11 36,7
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No 19 63,3

¢ Se le evalué con la Escala ASPECTS?

Si 1 3,3

No 29 96,7

¢, Se le clasifico en la Escala de RANKIN?

Si 3 10

No 27 90

Grafico 8: tendencia en el uso de escalas en el manejo y clasificacion de ECV

USO DE ESCALAS EN EL MANEJO Y
CLASIFICACION DE ECV
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NIHSS? ASPECTS? ESCALADE RANKIN?
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Tabla 11: Manejo de ECV

Variable clinica Numero (n) Porcentaje (%)

¢ Se le dio tratamiento con AAS antes de las 24 horas?

Si 17 56,7

No 13 43,3

¢ Se le dio tratamiento con estatinas?

Si 24 80

No 6 20

En lo correspondiente a hallazgos de laboratorioy pruebas realizadas, se encontré que a todos
se les tomd examenes basicos como glucosa y electrolitos, hemogramay conteo de plaquetas.
En cuanto a la glicemia (con valor normal de 70 - 115 mg/dL segin el MinSa), se encontré que
21 pacientes (70%) tenian valores superiores al V.N., siendo el valor més alto encontrado 307

mg/dL, se consignan los valores de glucosa de acuerdo a intervalos en la Tabla 12.

Tabla 12: Valores de glucosa en los pacientes evaluados a su ingreso

Valores de glucosa Numero (n) Porcentaje
70-100 mg/dL 3 10
100-200 mg/dL 24 80
>200 mg/dL 3 10

Asi mismo el trastorno hidroelectrolitico con mayor frecuencia fue la hiponatremia (13,3%), se

colocan los valores por intervalo de sodio y potasio en la Tabla 13.
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Tabla 13: valores de electrolitos encontrados en los pacientes evaluados

Valores (mEqg/L) Numero (n) Porcentaje (%)
Sodio (Na+)

<135 4 13,3

135-145 26 86,7

>145 0 0

Potasio (K+)

<3,5 1 3,3

3,5-5 28 93,4

>5 1 S

Todos los pacientes tuvieron un conteo de plaquetas dentro de los valores normales. Entre

estudios adicionales que fueron observados en el &mbito de si fueron realizados o no, estan el

Dimero D y Fibrindgeno, asi como EKG, consignados en las Tablas 14 y 15.

Tabla 14: Exdmenes de apoyo al diagndéstico adicionales

Variable NuUmero Porcentaje
¢ Se le tom6 Dimero D?

Si 5 16,7

No 25 83,3
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¢, Se le tomé Fibrindgeno?

Si 4 13,3

No 26 86,7

Tabla 15: realizacion de EKG y hallazgos andmalos en el mismo

Variable Numero (n) Porcentaje (%)

:Se le realiz6 EKG?

Si 15 50

No 15 50

Resultado de EKG

Normal 25 83,3

Anormal 5 16,7

Un valor importante consignado como funcion vital y pardmetro importante en la toma de
decision terapéutica fue la presion arterial, la cual se encontr6 por encima del valor 140/90 en
el 26,7% de pacientes, ninguna super6 el punto de cohorte para no realizacion de trombolisis

(Presion Arterial Sistolica > 185 mmHg).
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DISCUSION
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En nuestro estudio encontramos que la asociacion entre el grado de COVID-19 y la aparicion
de ECV de cualquier tipo es alta en los pacientes evaluados (p=0,0028), también hubo una
asociacion no significativa entre el territorio afectado por la ECV y la mortalidad en los
pacientes. Ya de por si se sabe que la ECV es una conocida causa de alta morbimortalidad,
mezclada con la nueva enfermedad con la que se ha lidiado por aproximadamente 3 afios,
potencian entre silos estragos y secuelas ocasionadas por lapandemia. Larelacion y asociacion
entre ECV y COVID-19 esta ya descrita, y es un hecho el dafio que causa SARS-CoV-2 en el
SNC, esto sumado a sus multiples mecanismos fisiopatol6gicos ya mencionados, lo que nos
lleva a asociar en nuestra poblacién muchos casos de ECV que han sido precedidos y cursan
con una infeccion por SARS-CoV-2, teniendo sus propios factores y caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas, asi como la necesidad de protocolos y estandarizacién en su diagndstico,
clasificacion y sobre todo manejo. Es necesario recalcar que en la épocade la pandemia y hasta
el dia de hoy hay ciertas limitaciones no solo en el ambito sanitario, sino en determinantes
multiples de la poblacién de nuestro pais, que aun no han sido superadas del todo y que
constituyen un reto para la implementacion y administracion sanitarianacional. Los hospitales
de nuestro pais necesitan aun la mejora de su infraestructuray en la respuesta a los casos de
este tipo, con la mira en la mejora del resultado no solo a corto sino a largo plazo en el
pronostico de los pacientes, tomando en cuenta lo invalidante y hasta letal que puede ser la
ECV, més aun asociado a la enfermedad emergente y aun estudiada que asolo el planeta por
afios, que es la COVID-19.

Las distintas variables clinicas y epidemioldgicas analizadas en nuestro estudio van desde la
filiacion del paciente hasta pasos en el manejo sobre todo de la ECV luego del diagndstico del
COVID-19, si bien muchas de ellas siguen la tendencia de los multiples estudios realizados a
lo largo del mundo, algunos son particulares en nuestra muestra, entre ellos los sintomas
neurolégicos frecuentes y los grados de COVID-19 con los cuales fueron catalogados. Asi
mismo el uso de escalas y criterios de diagnéstico tanto clinicos como imagenoldgicos han sido
tomados en cuenta y llama la atencion el poco uso de los mismos en nuestro medio por ser
importantes marcadores en el curso de la enfermedad, asi como predictores en su desenlace.
Junto a esto, estan las estrategias de manejo en las indicaciones, recomendaciones que se han
dado desde afios atrds descritas en la literatura y han sido utilizadas en la mayoria de los

pacientes, algo que por mucho mejord su prondstico y resultado.

Conlo encontrado en nuestroestudio, consideramos que esimportante llamaralainvestigacion

de este campo pues los estragos dejados por la pandemia aun son visibles, y esta es un &rea que
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tiene un alto impacto a largo plazo en la vida de pacientes expuestosa esta infeccion. Ademas
es necesario recomendar al campo sanitario de nuestro pais y de otros a lo largo del mundo a
tomar en cuenta estas asociaciones entre la ECV y COVID-19 para tomar precauciones no solo
al momento de atender al paciente en la emergencia o en el servicio, sino también en la

prevencion primaria.

Limitaciones

e Primera: Al inicio del proyecto no se contaba con un espacio dentro del HNCASE
donde poder realizar la revision de historias clinicas.
e Segunda: No existe personal que te ensefie el uso del sistema de informaética, por lo que

aprender de forma autodidacta conlleva varios intentos y pérdida de tiempo.
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e Primera: la frecuencia de ECV en pacientes hospitalizados con diagnéstico de COVID-
19interconsultadosa Neurologiay/o Neurocirugiaen el Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo en el periodo entre 2020 y 2022 fue de 15,02%.

e Segunda: entre las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes estudiados se
encontrd que 53,3 % eran varones, y que en su mayoria (86,7%) eran mayores de 45
afios, lo que se contrasta con la estadistica mundial que considera al sexo femenino
como un factor de riesgo para ECV sobre todo en edades superiores a 45 afios, ademas
que el 66,7% eran casados.

e Tercera: entre las caracteristicas clinicas, la mayoria de los pacientes fueron
diagnosticados con COVID-19 por medio de pruebas moleculares (60%); siendo la
mayor parte casos catalogados como moderados (46,6%), indicando queel mayor riesgo
lo constituyen quienes inician con un cuadro moderado a severo, pudiendo influenciar
sobre la morbimortalidad asociadano solo a la infeccion de SARS-CoV-2 sino también
a la incidencia de ECV.

e Cuarta: en cuanto a factores asociados a ECV, la mayoria de ellos fueron isquémicos
(80%). En un inicio se creia que la hemorragia sobre todo en ganglios basales era mas
comun en casos de COVID-19, contrastando con estudios mas actualizados (donde
mencionan hasta a la Leucoencefalitis Hemorragica Aguda) y con nuestros hallazgos.
Los territorios irrigados por la ACM fueron los mas afectados (40%), no sin dejar atras
la afeccion de fosa posterior que se vuelve cada vez mas comun. Como dato importante
en nuestra cohorte el sintoma neuroldgico mas prevalente fueron los trastornos del
lenguaje como afasia y disartria (43,3%), seguidos por los trastornos motores y la
cefalea, esta ultima muy prevalente en los compromisos de fosa posterior, datos
importantes al momento de considerar la probabilidad diagndstica al atender pacientes
con COVID-19 y afeccion neurologica. Si bien comorbilidades importantes se
encontraron en el 50% de pacientes, se denota que estas se suman al cuadro principal de
COVID-19 para contribuir a la génesis de ECV. Valores como la incidencia que fue de
14,08 en 100 pacientes y la mortalidad aproximada de 3,75 en 100 pacientes también
orientan en probabilidades y prondstico en los pacientes.

e Quinta: en relacion con el diagnostico y manejo de los pacientes, la mayoria de los
pacientes llegan al servicio de emergencia sobrepasando el tiempo de ventana para
trombdlisis (70%), siendo esto algo que compete también a factores ambientales,

culturales, geogréaficos, entre otros. En todos los pacientes se realiz6 una TC, pero en
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pocos se realizd RMN. Es notorio que de los 30 pacientes observados solo 3 aplicaron
y fueron trombolizados, pero también muy pocos fueron evaluados con escalas de
severidad internacionales como la escala de NIHSS (36,7%) o escalas de criterio
imagenoldgico como ASPECTS (3,3%), incluso escalas de funcionalidad como
RANKIN (10%), siendo mandatorio su uso al momento de evaluar y manejar estos
casos. En aquellos pacientes trombolizados se realizé el procedimiento en menos de 20
minutos de tomada la decisidn, algo que mejor6 por mucho su pronostico y redujo su
mortalidad, ademas en lo que compete al uso de AAS'y estatinas también se logré una
mayoria en su aplicacion (56,7 y 80% respectivamente), siendo esto también algo que
mejora el prondstico de los pacientes, comprobado en multiples estudios.

e Sexta: se tomd en cuenta criterios importantes para clasificar a pacientes no solo como
tributarios a trombolisis o tratamientos quirdrgicos, sino también para evaluar su
pronostico, como la medicién de glucosa que se realizé en el 100% de casos,
obteniéndose en su mayoria valores elevados (70%), asi como medicion de electrolitos
séricosy conteo de plaguetas, habiéndose encontrado quela hiponatremia es el trastomo
electrolitico mas comun, algo que se debe tomar en cuenta al momento de manejar al
paciente sobre todo critico.

e Séptima: se observd una tasa de fallecidos en las hospitalizaciones evaluadas
relativamente baja (26,7%), pero a ello debe adicionarse que casi todos los pacientes en
su totalidad quedaron con secuelas.

e COctava:el tiempo de estanciahospitalariapromediofue menoroiguala 1 mes (66,7%),

lo que también puede ser usado como un indicador de prondstico pero a largo plazo.

e Novena: en la estadistica descriptiva, con respecto a la edad encontramos que el
promedio de la poblacion estudiada supera los 45 afios (67.9 afios), esto ratificado por
la mediana que fue de 71 afios, y la moda que fue de 61 afios. Esto indica que la edad
aun sigue siendo un factor de riesgo importante tanto en COVID-19 como en ECV.

e Décima: en la inferencia se encontrd una asociacion significativa entre un mayor grado
de COVID-19 y una mayor probabilidad del desarrollo de ECV, ligado a las
comorbilidades y factores de riesgo de cada paciente; ademas se encontré que el
territorio vascular afectado por la ECV no presentd una asociacion significativa con el

desenlace y mortalidad de nuestra poblacién de estudio, por lo que no podemos atribuir
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la afeccion de un territorio vascular especifico al COVID-19, si no que puede
presentarse de formas variables.
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RECOMENDACIONES
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e Primera: a las Facultades de Medicina Humana, no solo de nuestra universidad, sino de
todo el pais y el mundo, se recomienda promover la investigacién en campos de
enfermedades que pueden ser provocadas, potenciadas o concomitantes a una afeccion
nuevay muy importante para nuestra sociedad, que es la COVID-19.

e Segunda: a los servicios de Medicina Interna, Medicina Intensiva, Medicina de
Emergencia y Desastres, Neurologia y Neurocirugia del Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo, se les recomienda sensibilizar a la poblacién objetivoy que
atiende sobre los tiempos y la importancia del diagndstico y manejo temprano de la
Enfermedad Cerebrovascular para poder vencer todas las barreras ya sean sociales,
ambientales, culturales, geograficas y entre otras, para poder asegurar un mejor
prondstico y sobrevida de los pacientes; asi como también sensibilizar al personal de
salud sobre el diagnéstico y manejo de acuerdo a escalas y parametros establecidos y
validados internacionalmente con el propdsito de mejorar la atencion y el manejo, asi
como el resultado; por lo que se sugiere que estos pilares sean protocolizados para su
uso en todo momento que se requiera.

e Tercera: a los servicios de Neurologia y Neurocirugia del Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo se recomienda acortar el tiempo de respuesta de
interconsultas, asi como la estandarizacion del contenido de estas que incluyan
parametros importantes al momento de evaluar y decidir sobre el paciente. Ademas se
recomienda también el establecimiento de criterios para solicitar interconsultas ya sea
o0 bien para el servicio de Neurologia o para el servicio de Neurocirugia de acuerdo a las
patologias estandarizadas que debe manejar cada especialidad.

e Cuarta: al Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, se recomienda la
estandarizacién del registro informatico de las atenciones por los distintos servicios y
los movimientos que se realizan en esto, considerando que la etapa de pandemia por la
COVID-19 ha impuesto nuevas metas en el manejo y organizacion de los hospitales de

alto nivel.
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