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RESUMEN

Manifestaciones clinicas neurolégicas en pacientes con COVID-19

hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova Coahuila

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Eduardo Ramirez Flores, Residente de Medicina de Urgencias, Hospital General de

Zona No. 7 de Monclova Coahuila, Teléfono: 8446089179 Correo electronico: eddramirez_f17@hotmail.com
INVESTIGADOR ASOCIADO Y TUTOR: José Agustin Martinez Ramos, Teléfono: 8661359416, Correo electrénico:

agustin1222_residencia@hotmail.com

Introduccion. La COVID-19 es la mayor enfermedad emergente que se ha
enfrentado en el mundo en los ultimos 100 afos, que ha afectado a mas de 200
millones de pacientes y ha causado mas de 4 millones de muertes alrededor del
mundo. A pesar de que la afectacion pulmonar es la mas comun, se han

reportado, con mayor frecuencia signos y sintomas neurolégicos.

Se ha reportado una amplia variedad de manifestaciones neurolégicas asociadas
a la infeccion por SARS-CoV2 y estas se pueden clasificar en tres categorias:
SNC (alteracién del nivel de conciencia, enfermedad cerebrovascular vy
convulsiones); sistema nervioso periférico (anosmia y ageusia); y sintomas

musculares-esqueléticos.

Objetivo. Identificar las manifestaciones clinicas neurolégicas en pacientes con
COVID-19 hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova

Coahuila.

Metodologia. Estudio observacional, transversal, descriptivo, retrospectivo que se
llevara a cabo a partir de expedientes de pacientes que fueron diagnosticados con
COVID-19 en el periodo Abril de 2020— Diciembre de 2021 en el Hospital General
de Zona No. 7 de Monclova Coahuila. Se realizara un analisis estadistico
descriptivo con media y desviacion estandar para variables cuantitativas y con

frecuencias y porcentajes para variables cualitativas.

Recursos e infraestructura. No se requiere inversion adicional a la que ya se
hace para la atencidon de pacientes, ya que se requerira solo acceso a los

expedientes.


mailto:agustin1222_residencia@hotmail.com

Tiempo a desarrollarse. El estudio se llevara a cabo en un periodo de tres meses

tras su aprobacion.

Experiencia del grupo. Se cuenta con experiencia en la valoracion de pacientes
con COVID-19, mientras que el investigador asociado tiene la experiencia para el

registro y desarrollo de protocolos de investigacion en el area de urgencias.

Palabras clave. COVID-19, signos, sintomas, neuroldgicos.



MARCO TEORICO

1. Definicién y epidemiologia de infeccion por SARS-CoV2

La COVID-19 (coronavirus disease 2019) es la enfermedad causada por el nuevo
coronavirus, coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2).
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) tuvo noticia por primera vez de la
existencia de este nuevo virus el 31 de diciembre de 2019, al ser informada de un
grupo de casos de «neumonia virica atipica» que se habian declarado en Wuhan
(Republica Popular China)(1).

El SARS-CoV-2 pertenece a la familia de los B-coronavirus, los cuales son virus de
acido ribonucleico (ARN) de cadena simple, envueltos, de polaridad positiva, no
segmentados, con genoma de 27 a 32 kb y tamafio de 80-160 nm. Son los virus
de ARN mas grandes hasta ahora descubiertos y pertenecen al grupo IV de la
clasificacion de Baltimore(2). La proteina espiga que se encuentra en la superficie
del virus, y forma una estructura en forma de barra, es la estructura principal
utilizada para la tipificacion, la proteina de la nucleocapside encapsula el genoma

viral y que puede usarse como antigeno de diagndstico(3).

En el mundo, hasta el dia 15 de septiembre del 2021 hay 225,924,019 infectados
por COVID-19 (EE. UU, India y Brasil son los paises con mas contagios,
respectivamente). En paises europeos como Reino Unido, Espana y Francia, y en
Estados Unidos, la incidencia es mayor a 103,153 y 126,276 casos por millén de
personas, respectivamente, mientras que globalmente es de 28,135. Hasta la

fecha todos los paises del mundo han presentado casos(4,5).

En México, hay 3,528,972 casos confirmados de COVID-19; 505,023 casos
sospechosos y 77,965 casos activos. El 49.97% de los casos son masculinos; hay

15.86% de casos hospitalizados y 84.14% manejados ambulatoriamente. Los
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estados mas afectados son la Ciudad de México, Baja California Sur, Tabasco,

Querétaro y Colima(6).

2. Mecanismo de infeccién por SARS-CoV2

La via de transmision mas probable del COVID-19 es por contacto y gotas
respiratorias (aerosoles), en distancias cortas (1.5 m) y también por fomites
contaminados por dichos aerosoles. No puede descartarse completamente que
exista cierto grado de transmisién por via aérea. El contacto prolongado es el de
mayor riesgo, siendo menos probable el contagio a partir de contactos

casuales(7).

La mayoria de los contagios se producen a partir de pacientes sintomaticos.
Pueden existir contagios a partir de pacientes asintomaticos e incluso a partir de
personas en periodo de incubacion de la enfermedad. Este tipo de transmision,
aunque menos frecuente, supondria una complicaciéon para el control de la

enfermedad(7).

El mecanismo de infeccion de SARS-CoV-2 (Figura 1) comienza con la unién del
virién, a través de la proteina S, al receptor ACE-2 (enzima convertidora de
angiotensina 2) de la célula huésped y su posterior entrada por endocitosis. El
genoma RNA viral se libera al citoplasma donde se transcriben y se traducen las
proteinas necesarias para la produccion de las proteinas estructurales y para la

replicacion de su material genético(8).

Posteriormente, el RNA replicado se asocia con la nucleocapside y se ensambla
junto con las proteinas estructurales para conformar las particulas viricas que
seran liberadas de la célula infectada. El sistema inmune hace frente a la infeccién
viral mediante el reconocimiento de patrones moleculares asociados a patégenos
por parte de la inmunidad innata y por la accién de los linfocitos T y B por parte de

la inmunidad humoral(8)[Figura 1].
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Figura 1. Mecanismo de infeccién del coronavirus SARS-CoV-2(9).

3. Efecto del SARS-CoV2 sobre la vasculatura y el sistema nervioso central

y mecanismos de alteraciones neurolégicas en COVID-19

Los sintomas neurologicos son de gran importancia ya que suelen presentarse y
complicarse en casos criticos. Muchos informes y series de casos han
documentado los hallazgos de complicaciones neuroldgicas en pacientes con
COVID-19. A partir de los datos existentes, los sintomas mas frecuentes en estos
pacientes se clasificaron ampliamente en sintomas del sistema nervioso central

(SNC), del sistema nervioso periférico y del musculo esquelético(10).
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Los sintomas del SNC incluyen meningitis, encefalitis, complicaciones
cerebrovasculares, los sintomas del sistema nervioso periférico incluyen anosmia,
ageusia y los sintomas musculares esqueléticos incluyen mialgias. Se postula que
la causa puede ser una lesion directa del SNC a través de las vias sanguineas y
neuronales o indirectamente debido a una respuesta inmunomediada, la hipoxia
causada por una disminucion de la saturacién de oxigeno o por la union del
SARS-CoV-2 a ACE-2 del huésped(10).

- Mecanismos de alteraciones neuroldgicas en COVID-19

No se sabe mucho sobre la patogenia por la cual el virus causa dafo
neurolégico(11). Sin embargo, Wu y cols.(12) clasificaron los mecanismos en 2

vias principales: lesion directa e indirecta.

Via directa
Esto implica una introduccion directa del virus en el cerebro, ya sea a través de las
vias hematdgenas o neuronales(12,13). La ruta neuronal se puede dividir en rutas

olfativas, respiratorias y del eje intestino-cerebro(14,15).

1. Via hematdégena: hay poca evidencia de que el SARS-CoV-2 afecte los
tejidos cerebrales a través de esta via(12), sin embargo, el mecanismo
postulado puede explicarse por la expresion del ACE-2 en las células
endoteliales de los capilares. La presencia de COVID-19 en la circulaciéon
sistémica ralentiza el movimiento de la sangre en los capilares permitiendo
la union del SARS-CoV-2 con los receptores ACE-2. Esto, a su vez,
provoca un dafo endotelial posterior y una mayor permeabilidad de la
barrera hematoencefalica debido a que el aumento de citocinas puede dar

lugar al acceso nervioso(13).

2. Via neuronal: el movimiento retrégrado o anterégrado del virus a través

de diferentes nervios periféricos le brinda una posibilidad de acceso. La via
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mas vulnerable es la via del bulbo olfatorio, que es a través de la placa
cribiforme(12). Como se demostréo en una investigacion, la eliminacion de
los bulbos olfatorios en modelos de ratones detuvo posteriormente la
infeccion para que no llegara al SNC. Una vez que ingresa, se postula que

causa inflamacion y desmielinizacion(13).

La segunda via neuronal importante es la via respiratoria. Se ha encontrado la
presencia de antigenos virales en el tronco encefalico, que tiene conexiones con el
tracto respiratorio(16). La entrada del virus en el tallo cerebral podria

desencadenar la muerte por alteracién de estos grupos neuronales.

Ademas, muchos autores han sugerido que la entrada del eje intestino-cerebro es
una ruta potente ya que hay una gran cantidad de receptores ACE-2 en las células
epiteliales intestinales. El sistema nervioso entérico forma una extensa red de
conexiéon entre el cerebro y las células gliales entéricas. También expresan
muchas células inmunes que liberan mediadores inflamatorios, incluida la
interleucina 6 (IL-6). Por lo tanto, la tormenta de citocinas con IL-6 elevada
observada en la infeccion por COVID-19 puede provocar sintomas tardios del
SNC(17).

Via indirecta
Las vias indirectas pueden clasificarse ampliamente en vias hipodxicas,

inmunomediadas y del receptor ACE-2.

1. Via hipoxica: esto se atribuye principalmente a una menor saturacién de
oxigeno causada por el sindrome de dificultad respiratoria aguda en
pacientes (SRDA) criticos con COVID-19. La pérdida de oxigeno hace que
las mitocondrias de las células cerebrales realicen un metabolismo

anaerdbico. Un aumento del acido puede provocar edema cerebral,
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vasodilatacién cerebral e inflamacion de las células cerebrales, lo que

agrava aun mas las complicaciones del SNC(16).

2. Via inmunomediada: otros virus también han causado una mortalidad
significativa debido a la insuficiencia multiorganica inducida por el sindrome
de respuesta inflamatoria grave (SRIS), al igual que el SARS-CoV-2. La
activacién de la respuesta inmune en el cerebro puede resultar en lesiones
cronicas. Los estudios sobre células gliales han mostrado grandes
cantidades de secrecién de IL-6, que también se observa en la tormenta de
citocinas COVID-19(16).

3. Via del receptor ACE-2: las investigaciones en el cerebro humano
concluyen que las células del cerebro humano, especialmente las células
gliales y neuronales, expresan los receptores ACE-2 y son los posibles
objetivos del SARS-CoV-2. Una vez dentro de las células neuronales, se
inicia un ciclo de gemacién que causa dafo neuronal sin mayor inflamacion,
al igual que el SARS-CoV-1. Esto posteriormente causa dafio al tejido

nervioso(16).

4. Manifestaciones clinicas y patologias neuroldgicas en la infeccién por
SARS-CoV2

Se ha reportado una amplia variedad de manifestaciones neurolégicas y estas se

pueden clasificar en tres categorias: SNC (cefalea, alteracion del nivel de

conciencia, enfermedad cerebrovascular y convulsiones); sistema nervioso

periférico (anosmia y ageusia); y sintomas musculares-esqueléticos(18,19).

-Dolor de cabeza y meningitis. La cefalea es una de las manifestaciones del SNC

mas frecuentes en los pacientes con COVID-19(18,19). Se ha asumido que los
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dolores de cabeza pueden ser sugestivos de meningitis viral en lugar de ser un
sintoma constitucional(20). Sin embargo, es imperativo realizar un analisis de

liquido cefalorraquideo en caso de sospecha de meningitis / encefalitis(21).

-Encefalopatia. La encefalopatia abarca una variedad de sintomas desde leves
(pérdida de memoria, cambio de personalidad) hasta graves (demencia,
convulsiones, coma o muerte). La encefalopatia es una complicacion poco comun
de las infecciones virales y conduce a resultados adversos. Dado que el SARS-
CoV-2 afecta preferentemente a pacientes ancianos con enfermedades cronicas y
/ o enfermedades preexistentes, pacientes con sintomas respiratorios agudos vy

enfermedades neuroldgicas previas tienen un mayor riesgo de encefalopatia(22).

Por su parte, la encefalopatia necrosante aguda es una complicacién poco
frecuente relacionada con la tormenta de citocinas intracraneales, esta puede
causar una ruptura de la barrera hematoencefalica y la diseminaciéon de la
enfermedad(23).

-Enfermedad cerebrovascular. El accidente cerebrovascular es otra secuela de la
infeccion por COVID-19. EI SARS-CoV-2 tiene una afinidad especifica por los
receptores ACE-2 provocando variaciones de la presion arterial en pacientes con
hipertensiéon, aumentando el riesgo de hemorragia intracraneal(24). Ademas,
algunos pacientes criticos desarrollan trombocitopenia grave, que puede aumentar

el riesgo de hemorragia cerebral(24).

Entre las comorbilidades se han incluido la diabetes, hipertension y enfermedad
cerebrovascular previa. Asu vez, las pruebas de laboratorio muestran niveles
elevados de dimero D y proteina C reactiva(25). Esto indica anomalias en la
coagulacion junto con un estado inflamatorio alto, que potencialmente conduce a
un evento cerebrovascular agudo en un promedio de 12 dias después del
diagnostico de COVID-19(25).
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-Anosmia y Ageusia. Los trastornos del olfato y del gusto son comunes después
de las infecciones virales. La anosmia y la ageusia son 2 de los sintomas
predominantes que presentan la mayoria de los pacientes con COVID-19. Los
modelos de ratones han demostrado que el SARS-CoV-2 penetra
transneuronalmente a través del bulbo olfatorio, lo que resulta en acceso y

diseminacion a través del cerebro(26).

El dafio al nervio olfatorio también puede ocurrir directamente, lo que refleja por
qué los pacientes con COVID-19 tienen anosmia en ausencia de congestidén nasal.
Esto contrasta con la infeccion por otros virus respiratorios, en los que la anosmia
se acompaia de congestion nasal. Ademas, las células de revestimiento de la
mucosa oral expresan el receptor ACE-2, que es el receptor de la célula huésped
del SARS-CoV-2. Esto facilita la penetracion viral y puede ser responsable de

causar ageusia(27,28).

-Sindrome de Guillain-Barré (GBS). EI GBS es una enfermedad aguda mediada
por el sistema inmunitario que suele desencadenarse por diversas infecciones. Es
una enfermedad de los nervios periféricos y las raices nerviosas
(polirradiculoneuropatia). Se presenta como una paralisis progresiva, ascendente,
simétrica de las extremidades flacidas, ademas de hiporreflexia o arreflexia, con o
sin afectacion de los pares craneales(29). Algunos estudios han reportado el SGB

como una complicacion neurolégica de la infeccion por COVID-19(30-34).

-Mialgias. Pueden atribuirse a la reaccion inflamatoria causada por el SARS-CoV-2
o al dano muscular directo por el virus y los pacientes pueden experimentar
dolores en las extremidades y fatiga. Los pacientes con sintomas musculares
también tienden a tener niveles mas altos de creatina quinasa sérica y lactato

deshidrogenasa como a diferencia de aquellos sin sintomas musculares(31,34).
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5. Anormalidades neuroldgicas por TAC en la infeccién por SARS-CoV2

En 2021, Ahmadi Karvigh y cols.(35) realizaron el diagndstico de infeccion por
COVID-19 basado en una tomografia computarizada (TAC) de térax reportada por
un radidlogo. La mayoria de los pacientes presentaron opacidades en vidrio
esmerilado de moderadas a severas bilaterales en mas de 2 l|6bulos. Dos
pacientes tenian afectacion pulmonar leve. Sin embargo, no se encontro
afectacion alveolar severa sugestiva de SDRA. Los hallazgos de la TAC del
cerebro mostraron mayormente compromiso de arterias grandes con infarto de
gran tamafo, pero no hubo transformacién hemorragica en el curso de la
enfermedad. Tres pacientes tenian un infarto maligno del tronco de la arteria
cerebral media izquierda, 2 tenian una trombosis de la parte superior de la arteria
basilar, 2 un infarto de la arteria cerebral posterior derecha, 1 tenia un accidente
cerebrovascular tromboembdlico de la arteria carétida interna izquierda y 2 tenian

un accidente cerebrovascular embdlico cariogénico debido a fibrilacion auricular

(Figura 2) (35).
: D
’ \“
-
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Figura 2. Hallazgos cerebrales del estudios de Ahmadi Karvigh y cols.(35). Los pacientes
n.°2,n.°6yn.° 10 murieron. El paciente n° 4 tenia una angiografia por TAC de cerebro

que mostraba la oclusion de la arteria basilar y vertebral por trombosis.

6. Estudios originales o revisiones sistematicas previas sobre

manifestaciones clinicas neurologicas

Algunos estudios previos han evaluado las manifestaciones clinicas neurologicas

por COVID-19, tal como se muestra a continuacion.

Dhamoon y cols.(36) estudiaron las caracteristicas y los resultados de los
pacientes con COVID-19 con accidente cerebrovascular. De 277 pacientes con
accidente cerebrovascular, 105 (38.0%) fueron COVID-19 positivos. En
comparacioén con los pacientes negativos, los pacientes COVID-19 positivos tenian
mas probabilidades de tener una causa de accidente cerebrovascular criptogénico
(51.8% vs 22.3%, p <0.0001) y tenian mas probabilidades de sufrir un accidente
cerebrovascular isquémico en el temporal (p = 0.02 ), regiones parietal (p = 0.002),
occipital (p = 0.002) y cerebelosa (p = 0.028). En los pacientes COVID-19
positivos, los marcadores de coagulacion medios estaban ligeramente elevados
(tiempo de protrombina 15.4 + 3.6 segundos, tiempo de tromboplastina parcial
38.6 + 24.5 segundos y indice internacional normalizado 1.4 £ 1.3). Los resultados
fueron peores entre los pacientes COVID-19 positivos, incluida una estancia mas
prolongada (p <0.0001), un mayor porcentaje que requirié cuidados en la unidad
de cuidados intensivos (p = 0.017) y una mayor tasa de empeoramiento
neurolégico durante el ingreso (p <0.0001); Ademas, mas pacientes COVID-19
positivos sufrieron muerte intrahospitalaria (33% vs 12.9%, p <0.0001). El estudio
concluye que las caracteristicas basales de los pacientes con accidente
cerebrovascular fueron similares a las de aquellos con y sin COVID-19. Sin

embargo, los pacientes con COVID-19 positivos tenian mas probabilidades de
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sufrir un accidente cerebrovascular en una ubicacion lobular, mas comiunmente

tenian una causa criptogénica y tenian peores resultados.

En 2020, Tsai y cols.(37) revisaron e integraron las manifestaciones neurologicas
de COVID-19. Se incluyeron 79 estudios para sintesis cualitativa y 63 estudios
para metanalisis. Las manifestaciones neurolégicas informadas fueron trastornos
olfatorios / del gusto (35.6%), mialgia (18.5%), dolor de cabeza (10.7%),
enfermedad vascular cerebral aguda (8.1%), mareos (7.9%), estado mental
alterado (7.8%), convulsiones (1.5%), encefalitis, neuralgia, ataxia, GBS, sindrome
de Miller Fisher, hemorragia intracerebral, polineuritis craneal y postura distonica.
Los autores indican que las manifestaciones neurologicas en COVID-19 pueden
alertar a los médicos para que dictaminen en pacientes de alto riesgo. La creciente
incidencia de trastornos olfatorios / gustativos, mialgia, dolor de cabeza y
enfermedad vascular cerebral aguda indica que la COVID-19 puede atacar el
sistema nervioso. La secrecién de citocinas y la circulacién sanguinea (viremia) se

encuentran entre las rutas mas posibles hacia el sistema nervioso.

Por su parte, Maury y cols.(38) resumieron los datos actuales sobre
manifestaciones neurolégicas y enfermedades relacionadas con los coronavirus
humanos. Incluyeron cinco cohortes que proporcionan datos de prevalencia de
sintomas neurolégicos entre un total de 2,533 pacientes COVID-19 hospitalizados
y articulos centrados en pacientes COVID-19 con manifestaciones neuroldgicas
que incluyen un total de 580 pacientes. Los sintomas neuroldgicos involucraron
hasta el 73% de los pacientes hospitalizados por COVID-19, y fueron
principalmente dolor de cabeza, mialgias y deterioro de la conciencia. Las
manifestaciones del SNC notificadas en COVID-19 fueron en su mayoria
encefalopatias inespecificas que representaron entre el 13% y el 40% de todas las
manifestaciones neurologicas; sindromes postinfecciosos que incluyen
encefalomielitis desmielinizante aguda (ADEM, n = 13), encefalopatia necrotizante
aguda (ANE, n = 4), encefalitis de Bickerstaff (n = 5), mioclonias generalizadas (n

= 3) y mielitis transversa aguda (n = 7 ); otras encefalitis que incluyen encefalitis
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limbica (n = 9) y encefalitis miscelanea con hallazgos radiolégicos variables (n =
26); enfermedades cerebrovasculares agudas que incluyen ictus isquémicos (entre
el 1.3% y el 4.7% de los pacientes con COVID-19), ictus hemorragicos (n = 17),
trombosis venosa cerebral (n = 8) y encefalopatia posterior reversible (n = 5). Las
manifestaciones del sistema nervioso periférico (SNP) informadas en COVID-19
fueron las siguientes: GBS (n = 31) y variantes que incluyen el sindrome de Miller
Fisher (n = 3), polineuritis craneal (n = 2) y diplejia facial (n = 2); neuropatia
oculomotora aislada (n = 6); miopatia por enfermedad critica (n = 6). Los estudios
neuropatolégicos en pacientes con COVID-19 demostraron diferentes patrones de
dafio del SNC, principalmente cambios isquémicos y hemorragicos con pocos
casos de lesiones inflamatorias. Solo un caso sugirio infiltracion de SARS-CoV-2
en células endoteliales y neurales. Encontraron 10 informes de casos o series de
casos que describen 22 pacientes con manifestaciones neurolégicas asociadas
con otros coronavirus humanos. Entre ellos, cuatro pacientes MERS con ADEM o
encefalitis de Bickerstaff, dos pacientes con SARS con encefalitis que tenian una
PCR positiva para el SARS-CoV en el liquido cefalorraquideo, cinco pacientes con
accidentes cerebrovasculares isquémicos asociados con el SARS, ocho pacientes
con MERS con neuromiopatia de enfermedad critica y un paciente con MERS. con
el GBS. Un estudio de autopsia en pacientes con SARS-CoV demostré la
presencia del virus en el cerebro de ocho pacientes. En esta revision, la amplia
gama de manifestaciones neuroldgicas y enfermedades asociadas con el SARS-
CoV-2 es consistente con multiples vias patogénicas que incluyen mecanismos
posinfecciosos, encefalopatias asociadas a la séptica, coagulopatia o endotelitis.
Sin embargo, no hubo evidencia definitiva para apoyar la neuropatogenicidad
directa del SARS-CoV-2.

Mientras que Collantes y cols.(39) determinaron las manifestaciones neuroldgicas
y las complicaciones en COVID-19 a través de una revision sistematica y un
metanalisis. De los 403 articulos identificados, se incluyeron 49 estudios que
involucraron un total de 6,335 casos confirmados de COVID-19. El analisis de

modelos de efectos aleatorios para cada sintoma neurolégico mostréd las
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siguientes estimaciones puntuales proporcionales con intervalos de confianza del
95%: "dolor de cabeza" (0.12; 0.10-0.14; 12 = 77%), "mareo" (0.08; 0.05-0.12; 12 =
82%), "dolor de cabeza y mareos" (0.09; 0.06-0.13; 12 = 0%), "nauseas" (0.07;
0.04-0.11; 12 = 79%), "vomitos" (0.05; 0.03-0.08; 12 = 74%), "nauseas y vomitos"
(0.06; 0.03-0.11; 12 = 83%), "confusion" (0.05; 0.02-0.14; 12 = 86%) y "mialgia"
(0.21; 0.18-0.25; 12 = 85%). La complicacion neuroldgica mas comun asociada con
la infeccion por COVID-19 fueron los trastornos vasculares (n = 23); otras
afecciones asociadas fueron encefalopatia (n = 3), encefalitis (n = 1), paralisis del
nervio motor ocular comun (n = 1), anosmia aislada de inicio subito (n = 1), GBS (n
= 1) y el Sindrome de Miller-Fisher (n = 2). La mayoria de los pacientes con
complicaciones neuroldgicas sobrevivieron (n = 14); un numero considerable de
pacientes fallecié (n = 7); y el resto tuvo resultados poco claros (n = 12). Esta
revision reveld que la afectacién neurolégica puede manifestarse en la infeccion
por COVID-19. Lo que inicialmente se pensd6 como una enfermedad
principalmente respiratoria se ha convertido en una enfermedad multiorganica de

amplio espectro.

Finalmente, Khedr y cols.(40) estimaron la frecuencia de complicaciones
neurolégicas agudas entre los pacientes hospitalizados con COVID-19 en los
hospitales universitarios de Assiut y Aswan. 439 pacientes tenian COVID-19
confirmado / probable; Las manifestaciones neurolégicas ocurrieron en 222. De
estos, 117 tenian enfermedad neurolégica aguda y el resto tenia sintomas
neuropsiquiatricos inespecificos como dolor de cabeza, vértigo y depresion. El
SNC se vio afectado en 75 pacientes: 55 sufrieron un accidente cerebrovascular y
los otros tuvieron convulsiones (5), encefalitis (6), encefalopatia hipdxica (4),
mielopatia del corddn (2), recaida de esclerosis multiple (2) y meningoencefalitis
(1). EI SNP se vio afectado en 42 pacientes: la mayoria tenian anosmia y ageusia
(31) y los demas tenian GBS (4), neuropatia periférica (3), miastenia gravis ( 2) o
miositis (2). La fiebre, los sintomas respiratorios y el dolor de cabeza fueron los
sintomas generales mas comunes. La hipertensidn, la diabetes mellitus y la

cardiopatia isquémica fueron las comorbilidades mas frecuentes en los pacientes
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con afeccion del SNC. En este estudio se observé que, en COVID-19, tanto el
SNC como el SNP se ven afectados. El accidente cerebrovascular fue la
complicacion mas comun para el SNC y la anosmia y / 0 ageusia fueron comunes
para las enfermedades del SNC. Sin embargo, hubo 6 casos de encefalitis, 2

casos de mielopatia medular, 2 casos de MG y 2 casos de miositis.
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JUSTIFICACION

La realizacion de este estudio es importante dado que la infecciéon por SARS-
CoV2 es un problema de salud importante en México y el mundo, cuya transmision
comunitaria se encuentra activa y ha ocasionado un importante numero de

muertes(41-43), asi como secuelas organicas que generan incapacidad laboral.

Dado que el COVID-19 no solo afecta el pulmdn, sino potencialmente cualquier
organo y tejido, incluyendo el sistema nervioso, al realizar este estudio se podran
conocer el espectro completo de signos y sintomas neuroldgicos de pacientes con
COVID-19 del Hospital General de Zona No. 7 de Monclova Coahuila, ya que
actualmente lo desconocemos y los estudios sobre manifestaciones clinicas

neuroldgicas en pacientes con COVID-19 son escasos.

Al saber qué tan frecuentes son los signos y sintomas neurolégicos, los hallazgos
se podran comunicar a la comunidad médica, académica y cientifica. Esto podria
ayudar a saber qué manifestaciones neurolégicas pueden atribuirse a COVID-19 y
podria servir con fines de ensefianza, ser la base de futuros estudios enfocados
en el diagnostico y manejo de signos y sintomas neurolégicos asociados a

COVID-19, con los beneficios que ello podria conllevar para los pacientes.

Al ser un estudio retrospectivo, debe asegurarse la permanencia de expedientes
de pacientes hospitalizados en la unidad por motivo de COVID, para evitar tener

un sesgo de informacion
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Hasta el momento existen mas de 267 millones de enfermos por COVID-19
alrededor del munto y alrededor de 5 millones en México. Los muertos ascienden

a 5.2 millones en el mundo y a 300,000 en México.

Aunque, los signos y sintomas mas comunes de COVID-19 son no
neuroldgicos(45), se ha reportado un potencial neuroinvasivo y neurotrépico de los
coronavirus como el SARS-CoV y el MERS-CoV; que parece ser el mismo
potencial y mecanismo para el SARS-CoV-2. Las manifestaciones neurolégicas
notificadas de SARS-CoV, MERS-CoV y otros coronavirus incluyen accidente
cerebrovascular de grandes vasos, convulsiones, neuropatia olfatoria/anosmia vy

del sentido del gusto/disgeusia(46,47).

Sin embargo, aun son pocos los reportes sobre las manifestaciones neurologicas
del SARS-CoV-2 y su frecuencia, y los estudios realizados hasta el momento han
descrito distintas frecuencias(32-37), por lo que es de interés del presente estudio
identificar las manifestaciones clinicas neuroldgicas en pacientes con COVID-19
hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova Coahuila. Dado
que, nuestro hospital es un centro regional de referencia para la atencién de
pacientes con COVID-19, lo que hace factible estudiar entre los pacientes
hospitalizados en esta institucién, la frecuencia y tipo de manifestaciones
neurologicas, permitiendo establecer la relacion entre grupo etario, sexo,
mortalidad y sintomas neuroldgicos con la infeccion por SARS-CoV2. Esta
informacion puede obtenerse a partir de los expedientes de los pacientes que

previamente fueron atentidos, por lo que es posible realizar este estudio.

Pregunta de investigacion
¢ Cudles son las manifestaciones clinicas neurolégicas que presentaron los
pacientes hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova,

Coahuila?
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HIPOTESIS

Hipodtesis
Anosmia y disgeusia son las manifestaciones clinicas neuroldgicas que mas se
relacionan con los pacientes con COVID-19 hospitalizados en el Hospital General

de Zona No. 7 de Monclova Coahuila.
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OBJETIVOS

General

Identificar las manifestaciones clinicas neurolégicas en pacientes con COVID-19

hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova Coahuila.

Especificos

1. Describir las caracteristicas demograficas de los pacientes con COVID-19

incluidos.

2. Estimar la proporcion de pacientes con COVID-19 que debutaron con

sintomas neuroldgicos.

3. Identificar la relacion que existe entre grupo etario y sintomas

neurolégicos asociados a infeccion por SARS-CoV2.

4.- Conocer la relacion entre sexo y sintomas neurolégicos en pacientes
con COVID-19.

5.- Identificar la relacion entre mortalidad y sintomas neuroldgicos en
pacientes con COVID-19.

6.- Estimar la relacion de pacientes que debutaron con sintomas

neurolégicos en pacientes con infeccion por SARS-CoV2.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio de la investigacion

Se realizara un estudio observacional, transversal, descriptivo, retrospectivo.

Universo de estudio
Expedientes de pacientes con COVID-19 hospitalizados en el Hospital General de

Zona No. 7 de Monclova, Coahuila.

Periodo del estudio
Abril de 2020- Diciembre de 2021.

Tamano de la muestra

El caculo del tamano de muestra se estim6é con la formula para estudios
descriptivos de poblacion finita, cuya variable principal es cualitativa, esperando
una frecuencia minima de los sintomas menos frecuentes de 35% de acuerdo con
reportes previos, considerando un nivel de confianza de 95%, de acuerdo a la

siguiente formula:

n = N* Z2* p*q

d2*N-1)+Z2 *p*q
Donde,
* N = Total de la poblacion
« Za= 1.96 al cuadrado (si la seguridad es del 95%)
* p = proporcién esperada (en este caso 35%)
*q=1-p(eneste caso 1-0.05 = 0.95)
* d = precision (en su investigacion use un 5%).

n= 322 expedientes de pacientes
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Muestreo

Se realizara un muestreo no probabilistico, por censo.

Criterios de seleccion
Criterios de inclusion
1 Expedientes de adultos mayores de 18 afios y menores de 65 afos, de
ambos sexos.
1 Positivos a COVID-19
1 Hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova, Coahuila
en el periodo Abril de 2020- Diciembre de 2021.

1 Pacientes derechohabientes y no derechohabientes.

Criterios de exclusion

1 Expedientes de pacientes con informacion requerida incompleta o con
expediente extraviado.

1 Pacientes menores de 18 afos y mayores de 65 afos.

Descripcion del estudio/Procedimientos

1. Este estudio sera sometido a revisién por los Comités de Investigacién y Etica

en Investigacion del Hospital General de Zona No. 7, de Monclova.

2. Tras su aprobacion se identificaran todos los casos de pacientes que fueron

atendidos y tratados por COVID-19 durante el periodo de estudio.

3. Del total de casos, se seleccionaran de manera no probabilistica un total de 322

Ccasos.
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4. Se solicitaran expedientes para obtener la siguiente informacién de interés,

incluyendo: edad, sexo, mortalidad y debut de manifestaciones neuroldgicas,

signos y sintomas no neurolégicos, enfermedad cerebro vascular, convulsiones,

anosmia, disgeusias y desenlace.

5. Finalmente, los datos seran capturados en SPSS v.25 para realizar el analisis

estadistico, obtener resultados del proyecto y realizar una tesis de especialidad.

6. También, se entregara un reporte final de investigacion institucional.

VARIABLES

Definicion y operacionalizacion de variables

Variable

Edad

Sexo

Debuté
con

Definiciéon

conceptual

Tiempo en
afos que ha

trascurrido
desde el
nacimiento
hasta la

inclusion en el

estudio
Variable
genética y
biolégica que

divide a las
personas en

hombre y mujer

Momento de la

aparicion  de

Definicién

operacional

Tiempo de
vida del
paciente
registrada en
el expediente

Sexo
registrado en
el expediente

del paciente

Si el paciente

tuvo como

Tipo de
Variable

Cuantitati

va

Cualitativ

a

Cualitativ

a

Escala  Indicad

de or

medici

6n

Continu = Afios

a

Nomina @ Hombr

I e
Mujer

Nomina Si

Fuente

Expedient
e

Expedient

e

Expedient

e

Andlisis

Univariado-
media y SD

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-

Frecuencias.
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manifest
acion
neurolég

ica

Signhos y
sintomas
no

neuroldg

icos

Cefalea

Alteracio
n de
nivel de
concienc

ia

los primeros
signos de la
enfermedad

Elementos que
se identifican
durante un
examen fisico
o) en una
prueba de

laboratorio que

indica la
posibilidad de
que una

persona tenga
un

padecimiento

Sensacion
dolorosa
localizada en la
boveda
craneal, parte
alta del cuello o
nuca y mitad
superior de la

cara

Situacion  de
un paciente en
relacion a su
capacidad para
interactuar con
el entorno vy
comprender la
realidad; su
afectacion

puede provocar

presentacién
de la
enfermedad
manifestacione
s neuroldgicas
registradas en
el expediente

Manifestacione
s clinicas del
paciente
relacionadas al
COVID-19
diferentes a las
neurolégicas
registradas en
el expediente

Si el paciente
presento
cefalea, segun
lo registrado
en el
expediente

Si el paciente
presento

alteracion del

estado de
conciencia
segun lo

registrado en

el expediente

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ

a

No

Nomina Fiebre Expedient
I e

Tos

Odinofa

gia

Dermati
tis
Sindro
me de
dificulta
d
respirat
oria
Dolor
toréacico

Otra

Nomina Si Expedient

I e
No

Nomina @ Si Expedient

I e
No

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.
y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.
y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes
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Enferme
dad
cerebro

vascular

Convulsi

ones

Encefalo

patia

Sindrom
e de
Guillain-
Barré

la pérdida de
funciones
motores
conscientes e

inconscientes.

Disminucién de
flujo sanguineo
en el cerebro,
acompafada
de alteraciones
cerebrales de
manera
momentanea o

permanente

Alteracion
eléctrica
repentina y no
controlada en
el cerebro.
Puede
provocar
cambios en el
comportamient
o, los
movimientos, y
en los niveles

de conciencia

Cualquier
alteracion de la

estructura o

funcion del
sistema
nervioso
central
Afeccién rara

por la que el
sistema
inmunitario del

cuerpo ataca

Si el paciente
presento
enfermedad
cerebrovascula
r, segun lo
registrado en
el expediente

Si el paciente
presento
convulsiones
segun lo
registrado en
el expediente

Si el paciente
presento

encefalopatia
segun lo
registrado en

el expediente

Si el paciente
presentd

sindrome de
Guillain Barré

segun lo

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ

a

Nomina
|

Nomina
|

Nomina
I

Nomina
I

Si Expedient
e

No

Si Expedient
e

No

Si Expedient
e

No

Si Expedient
e

No

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes
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Mareo

Polineuri

tis

Sindrom
e Miller-
Fisher

Ataxia

Encefaliti
s

Neuropat

ia

los nervios y la

médula espinal

Falsa

sensacion de
que tu o el
entorno estan
girando o

moviéndose

Inflamacion de
varios nervios
periféricos  al

mismo tiempo

Enfermedad
aguda
paralitica
autoinmune
desmielinizante
causada por la
afeccion de los
nervios
craneales y
periféricos

Falta de control
muscular o de
coordinacién
de los
movimientos

voluntarios

Proceso
inflamatorio
causado por la
infecciones en
el tejido

nervioso

Afectacion de

nervios

registrado en
el expediente

Si el paciente
presento

mareos segun
lo registrado
en el

expediente

Si el paciente
presento
polineuritis
segun lo
registrado en
el expediente

Si el paciente
presento
sindrome
Miller-Fisher
segun lo
registrado en
el expediente

Si el paciente
presento

ataxia segun lo
registrado en

el expediente

Si el paciente
presento
encefalitis
segun lo
registrado en

el expediente

Si el paciente

presentd

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ
a

Cualitativ

a

Cualitativ

a

Nomina
|

Nomina
I

Nomina
|

Nomina
|

Nomina
I

Nomina
I

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

Expedient
e

Expedient
e

Expedient
e

Expedient
e

Expedient

e

Expedient

e

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-

Frecuencias.
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oculomot
ora

aislada

Anosmia

Disgeusi
a

Neuropat
ia

periférica

Miasteni

agravis

oculomotores
que se
acompafia de

paresia
ipsilateral
Pérdida o}
disminucién del
sentido del
olfato
Alteracion del
sentido del
gusto

la disfuncion de
alguno de los
nervios del
sistema

nervioso

periférico que
produce dolor,
adormecimient
o, cosquilleo,
hinchazon y
debilidad

muscular  en
distintas partes

del cuerpo

Anticuerpos
producidos por
el sistema
inmunitario de
una  persona
que impiden
ciertas

interacciones

neuropatia
oculomotora
segun lo
registrado en
el expediente

Si el paciente Cualitativ Cualitat
presento a iva
anosmia segun nominal
lo registrado

en el

expediente

Si el paciente Cualitativ.  Nomina
presento a I
disgeusia

segun lo

registrado en

el expediente

Si el paciente Cualitativ.  Nomina
presento a I
neuropatia

periférica

segun lo

registrado en

el expediente

Si el paciente Cualitativ. Nomina
presento a I

miastenia
gravis segun lo
registrado en

el expediente

No y porcentajes

Si Expedient = Univariado-
e Frecuencias.
No .
y porcentajes
Si Expedient = Univariado-
e Frecuencias.
No .
y porcentajes
Si Expedient = Univariado-
e Frecuencias.
No .
y porcentajes
Si Expedient = Univariado-
e Frecuencias.
No

y porcentajes
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Miositis

Estancia
hospitala
ria

Desenlac
e

entre los
nervios y los
musculos.
Causa
debilidad en los
brazos y las
piernas,
problemas de
vision y
parpados o)
cabeza caidos.

Condicién que
causa
inflamacién en
uno o mas
musculos

esqueléticos

Numero de
dias que, en
promedio,
permanecen
los pacientes
internados en

el hospital

Evento clinico,
meédico,

quirdrgico o de
cualquier
indole, que
busca medir la
efectividad vy
seguridad del
tratamiento o

intervencion

Si el paciente
presento
miositis segun

lo registrado

en el
expediente
Total de dias

que el paciente
permanecio
hospitalizado
segun lo
reportado en el
expediente

Desenlace del
cuadro clinico
del  paciente
relacionado

con su
padecimiento
COVID-19

Cualitativ
a

Cuantitati

va

Cualitativ
a

Nomina
|

Discret
a

Nomina
I

Si Expedient
e

No

Numer  Expedient

o] de e

dias

Muerte  Expedient

Alta ©

con

secuela

s

Alta sin

secuela

s

Univariado-
Frecuencias.

y porcentajes

Univariado-

media y SD

Univariado-
Frecuencias.
y porcentajes
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizara el paquete estadistico SPSS v.25 para el procesamiento de los datos.
Se realizara un analisis estadistico descriptivo y otro inferencial. Para las variables

cualitativas, el analisis descriptivo se realizara con frecuencias y porcentajes.

Para las variables cuantitativas, se realizara la prueba de Shapiro-Wilk para
determinar la distribucion de los datos; en caso de una distribucién paramétrica el
analisis descriptivo consistira en media y desviacion estandar. En caso de que las
variables cuantitativas tengan una distribucién no paramétrica, se utilizaran como

estadisticos descriptivos la mediana y el rango intercuartilar.

Se utilizaran tablas y gréaficos para presentar la informacion.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos materiales
o Se requiere de impresora, hojas, copias, lapices, borradores y carpetas.
o También computadora portatil con Excel, Word y SPSS.

o Expedientes de pacientes.

Recursos humanos

o Investigador principal: Eduardo Ramirez Flores. Médico Residente de

Urgencias Médico-Quirurgicas.

o Investigador asociado: José Agustin Martinez Ramos. Médico Especialista

en Urgencias Médico-Quirurgicas.

Recursos financieros

La papeleria sera proporcionada por los investigadores y no se requiere inversion
financiera adicional por parte de la institucion, ya que se emplearan los recursos

con los que se cuenta actualmente.

Factibilidad

Este estudio se puede llevar a cabo porque se tiene el acceso a expedientes de
pacientes en volumen suficiente por ser el Hospital General de Zona No. 7 un
centro COVID. Ademas, se requiere de inversion minima, y se tiene la capacidad

técnica para llevarlo a cabo.
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CONSIDERACIONES ETICAS

En el presente proyecto el procedimiento esta de acuerdo con las normas éticas,
el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud y con la declaracion del Helsinki de 1975 enmendada en 1989 y cddigos y
normas Internacionales vigentes de las buenas practicas de la investigacidon
clinica. Asi mismo, el investigador principal se apegara a las normas vy
reglamentos institucionales y a los de la Ley General de Salud. Esta investigacion

se considera como de riesgo minimo.

En la presente investigacion no se violara la integridad de las personas y ninguno
de los articulos de la Ley General de salud en materia de investigacion para la

salud.

ARTICULO 13.- En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de
estudio, debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccion de

sus derechos y bienestar.

ARTICULO 14.- La Investigacion que se realice en seres humanos debera

desarrollarse conforme a las siguientes bases:

Se ajustara a los principios cientificos y éticos que la justifican.

Se fundamenta en la experimentacidon previa realizada en animales, en

laboratorios, o en otros hechos cientificos.
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Se realizara s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda

obtenerse por otro medio idoneo.

Prevalecen siempre las probabilidades de los beneficiados esperados sobre los

riesgos predecibles.

Cuenta con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de investigacion o

su representante legal, con las excepciones que este reglamento sefiala.

Se realizara por profesionales de la salud a que se refiere el articulo 114 de este
Reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la integridad del ser
humano, bajo la responsabilidad de una institucion de atencion a la salud que
actue bajo la supervisién de las autoridades sanitarias competentes y que cuente
con los recursos humanos y materiales necesarios, que garantizaron el bienestar

del sujeto de investigacion.

Cuenta con el dictamen favorable de las Comisiones de Investigacion, Etica y la

de Bioseguridad, en su caso.

Se llevara a cabo en cuanto se tenga la autorizacion del titular de la institucion de
atencion a la salud y, en su caso, de la Secretaria, de conformidad con los
articulos 31, 62, 69, 71, 73, y 88 de este Reglamento.

ARTICULO 16.- En las investigaciones en seres humanos se protegera la
privacidad del individuo sujeto de investigacion, identificandolo so6lo cuando los

resultados lo requirieron y éste lo autorizo.
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ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacién a la probabilidad de
que el sujeto de investigacién sufriera algun dafio como consecuencia inmediata o

tardia del estudio.

l. Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacién intencionada en las variables fisiologicas,
psicologicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que
se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros,

en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

ARTICULO 23.- En caso de investigaciones con riesgo minimo, la Comisién de
Etica, por razones justificadas, podra autorizar que el consentimiento informado se
obtenga sin formularse escrito, y tratandose de investigaciones sin riesgo, podra

dispensar al investigador la obtencion del consentimiento informado.

El estudio es descriptivo, basado en expedientes clinicos, por lo que no
representara ningun riesgo adicional para las pacientes y por lo tanto no requirio

consentimiento informado.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Eduardo Ramirez Flores, Residente de Medicina de Urgencias, Hospital General de

Zona No. 7 de Monclova Coahuila, Teléfono: 8446089179 Correo electronico: eddramirez_f17@hotmail.com
INVESTIGADOR ASOCIADO Y TUTOR: José Agustin Martinez Ramos, Teléfono: 8661359416, Correo electronico:

agustin1222_residencia@hotmail.com

Al tratarse de un estudio retrospectivo, no requiere consentimiento informado.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Eduardo Ramirez Flores, Residente de Medicina de Urgencias, Hospital General de

Zona No. 7 de Monclova Coahuila, Teléfono: 8446089179 Correo electronico: eddramirez_f17@hotmail.com
INVESTIGADOR ASOCIADO Y TUTOR: José Agustin Martinez Ramos, Teléfono: 8661359416, Correo electronico:

agustin1222_residencia@hotmail.com

A continuacion, se presenta el cronograma de actividades.

Cronograma de actividades

Enero- Marzo-Abril Mayo 2022 Junio-Julio  Agosto 2022
Febreo 2022 2022
2022

1.- Busqueda R

bibliogréfica

2.- Diseio del R
protocolo
3.- Aprobacién R

del protocolo

4.- Ejecucion R
del protocolo
y recoleccién

de datos

5.- Andlisis de R
datos y
elaboracién de

tesis

R=realizado

P=pendiente
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RESULTADOS

En el presente estudio se incluyé la revisién de 329 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, de los cuales 53% (176) pertenece al género masculino y 47% (153) al género femenino,
como se observa en la grafica 1.

Grafica 1.- Distribucion de porcentaje con respecto al género del total de pacientes incluidos.

Fuente: base de datos

Se distribuyeron en 5 grupos etarios para su mejor control, siendo predominante el grupo de 60-
65 afios, con 68.1% (224) y de menor proporcion el grupo de 30-39 afios con 2.1%(7), como se
puede ver en la grafica 2.

Gréfica 2.- Grupos etarios en los que se distribuyeron los pacientes incluidos en el protocolo.

Fuente: base de datos

La principal indicacidn para hospitalizar al paciente fue por la presencia de sindrome de distress
respiratorio agudo y se suscitd en un 87.5% (288); el restante 12.5% (41) no presento datos
respiratorios, debiendo su hospitalizacion a afectaciones de otros aparatos y sistemas, como se
puede observar en la grafica 3.

Gréfica 3.- Frecuencia de presentacion de sindrome de distress respiratorio agudo en los pacientes
con Covid-19 incluidos.

Fuente: base de datos
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Del total de los pacientes incluidos en este estudio, un 53.2% (175) debuto con sintomas
neuroldgicos en su cuadro clinico, mientras el 46.8% (154) no lo hizo asi, como se puede apreciar

en la grafica 4.

Grafica 4.- Numero de pacientes que debutaron con sintomas neuroldgicos en su cuadro clinico.

DEBUT CON SINTOMAS
NEUROLOGICOS

T NO
m Sl

Fuente: base de datos

Cefalea es el principal sintoma neurolégico presentado en el cuadro clinico de los pacientes con
Covid-19 incluidos en este estudio, habiéndose presentado en un 35.9% (118), como se puede

observar en la grafica 5.

Gréfica 5.- Cantidad de pacientes que cursaron con cefalea en su cuadro clinico.

CEFALEA

118

NO

211 S|
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Fuente: base de datos

Los pacientes con Covid-19 incluidos en este estudio presentaron déficit neuroldgico hasta en

17.6% (58) de los casos, mientras el 82.4% (271) restante no lo presento durante la evolucion de

su enfermedad, como se puede ver en la gréfica 6.

DEFICIT NEUROLOGICO

58

NO
S|

Grafica 6.- Proporcidn de pacientes que cursaron con déficit neurolégico durante su enfermedad.

Fuente: base de datos

La frecuencia de pacientes que presentaron enfermedad cerebrovascular durante la evolucién de
su enfermedad, radica en el 7.9% (26), mientras el resto no lo hizo asi, como se puede observar en

la grafica 7.

45



Gréfica 7.- Frecuencia de pacientes que cursaron con enfermedad cerebrovascular durante la
evolucidén de su enfermedad.

ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR

26

ENO
Sl

Fuente: base de datos

En el 14.6% (48) de los casos de pacientes con Covid-19 se observé encefalopatia, mientras el
85.4% (281) no la presentaron, como se puede observar en la gréfica 8.

Grafica 8.- Proporcidn de pacientes que cursaron con encefalopatia durante la evolucidn de su
enfermedad.

ENCEFALOPATIA

48

NO

S|
281

Fuente: base de datos
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Siendo menos frecuente la proporcidn de pacientes que presentaron anosmia en su cuadro clinico,

con un 31% (102) de los casos, mientras el 69% (227) no presentaron trastornos de olfaccion. Tal

como se puede apreciar en la grafica 9.

Grafica 9.- Cantidad de pacientes que presentaron anosmia en el cuadro clinico de Covid-19.

ANOSMIA

227

NO

m S|

Fuente: base de datos

Los pacientes con Covid-19 hospitalizados en HGZMF7 de Monclova, Coahuila, presentaron

disgeusia en el 28.9% (95), mientras el 71.1% (234) no cursaron con trastornos del gusto, como se

puede observar en la grafica 10.

Gréfica 10.- proporcion de hospitalizados por Covid-19 que cursaron con disgeusia en su cuadro

clinico.

DISGEUSIA

ENO

m S|
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Fuente: base de datos

De los pacientes con Covid-19 hospitalizados en HGZMF 7 incluidos en este estudio, que tuvieron

un desenlace fatal corresponde al 5.1% (17), mientras que el 19.7% (65) fue egresado del servicio
sin secuelas, y con alta domiciliaria con secuelas fue en un 75.2% (247) de los casos, como puede

observarse en la grafica 11.

Grafica 11.- Distribucidn de los casos de acuerdo al desenlace que tuvo.

DESENLACE

B ALTA SIN SECUELAS
B ALTA CON SECUELAS
H DEFUNCION

Fuente: base de datos

N0 | s

Total 227 102 329

Gréfica 12.- Relacidn que hubo entre la presencia de anosmia y el grupo etario.

Fuente: base de datos

La presencia de anosmia entre los pacientes con Covid-19 incluidos en este estudio, tuvo relacion
con los grupos etarios, siendo mas frecuente entre los pacientes de 60-65 afios (P significativa de
0.004) como se puede observar en la grafica 12.
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Grafica 13.- Relacidon que existe entre el grupo etario y la presencia de disgeusia

Tabla de contingencia
Recuento
DISGEUSIA
Total
NO S|

18-29 ANOS 6 3 9

30-39 ANOS 5 2 7
GRUPO 2 — ]
ETARIO 40-49 ANOS 14 1 15

50-59 ANOS 63 11 74

60-65 ANOS 146 78 224
Total 234 95 329

Fuente: base de datos

Disgeusia demostré significancia estadistica en su relacion con los grupos etarios, siendo mas
frecuente en el grupo de 60-65 afios (P significativa de 0.006), como lo podemos apreciar en la
grafica 13.

Grafica 14.- Poblacidn que presento sindrome de distress respiratorio agudo

Tabla de contingencia

SDRA
NO Si

Total

GRUPO 18-29 ANOS
ETARIO 30-39 ANOS




40-49 ANOS 3 12 15
50-59 ANOS 10 64 74
60-65 ANOS 22 202 224
Total 41 288 329

Fuente: base de datos

Se observd relacidn entre la presencia de sindrome de distress respiratorio agudo y los grupos
etarios, siendo mas frecuente en el grupo de 60-65 afios (P significativa de 0.015), tal como se
puede apreciar en la grafica 14.

Grafica 15.- Asociacion entre los dias de estancia intrahospitalaria y la presencia de cefalea.

Recuento

| N0 | sl

HOSPITALARIA

10 DIAS Y

Fuente: base de datos

La presencia de cefalea en el cuadro clinico de los pacientes con Covid-19 incluidos en este
estudio, presento relacion con los dias de estancia intrahospitalaria, siendo mas frecuente en el
grupo que permanecié mas de 10 dias en el nosocomio (P significativa de 0.001) como se pude ver
en la grafica 15.

Gréfica 16.- Relacidn entre la presencia de déficit neuroldgico y los dias de estancia
intrahospitalaria.

ESTANCIA
HOSPITALARIA

10 DIAS Y
MAS
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Fuente: base de datos

La presencia de déficit neuroldgico durante la evolucién de la Covid-19 en los pacientes incluidos
en este estudio, presento relacién con los dias de estancia intrahospitalaria, siendo que su
presencia, puede condicionar mas dias de terapia intramuros (P significativa de 0.018), como se
puede observar en la grafica 16.

80
70
60
50
40
30
20
10

1-3 DIAS

4-6 DIAS | 7-9DIAS

ESTANCIA HOSPITALARIA

10 DIAS Y
MAS

B ENCEFALOPATIA NO
W ENCEFALOPATIA SI

la presencia de encefalopatia y los dias de estancia intrahospitalaria.

Fuente: base de datos

Grafica 17.-
Relacion entre
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Se observd que los pacientes con covid-19 incluidos en este estudio que presentaron
encefalopatia, mas frecuentemente la desarrollaron en los primeros dias de haber iniciado la
sintomatologia (P significativa de 0.025), como se puede apreciar en la grafica 17.

Grafica 18.- Distribucion de casos que debutaron con sintomas neurolégicos por grupo etario.

DEBUT CON SINTOMAS
NEUROLOGICOS Total
NO SI
18-29
AROS ‘ ° °
30-39
ANOS 2 > !
GRUPO  [40-49
ETARIO | ANOS ° 10 15
50-59
ANOS % & “
60-65
AROS 110 114 224
Total 154 175 329

Fuente: base de datos

En la grafica 18 se puede apreciar la distribucidn de pacientes incluidos en este estudio que
debutaron con sintomas neurolégicos de acuerdo a su grupo etario, mostrando cifras muy

similares en cada grupo.

Grafica 19.- Relacidn que existié entre la presencia de sintomas neurolégicos y defuncion.

Tabla cruzada DEFUNCION*DEBUT CON SINTOMAS
NEUROLOGICOS

DEBUT CON SINTOMAS
NEUROLOGICOS

162

150
DEFUNCION

Total
Fuente: base de datos

Hubo significancia estadistica entre la presencia de sintomas neuroldgicos y defuncién (p= 0.048),
habiendo sido mas frecuente la fatalidad (7.4%) en aquellos pacientes con sintomas neurolégicos
en comparacion con los que no cursaron con trastornos neuroldgicos.
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DISCUSION

En el presente estudio se incluyd la revisidn de 329 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, de los cuales 53% (176) pertenece al género masculino y 47% (153) al género femenino,
asi como se distribuyd en grupos etarios en donde predominaron los pacientes del grupo de 60-65
afios con un 68%. La principal indicacidn por la que se hospitalizé a los pacientes fue por haber
cursado con sindrome de distress respiratorio agudo y fue en el 87% de los casos. El 53% de los
pacientes debuto con sintomas neuroldgicos en su enfermedad, sin revelar significancia estadistica
en la relacién con los grupos etarios. Hubo significancia estadistica entre la presencia de sintomas
neurolégicos y defuncién, habiendo sido mas frecuente la fatalidad (7.4%) en aquellos pacientes
con sintomas neurolégicos en comparacién con los que no cursaron con trastornos neurolégicos
La presencia de cefalea fue el sintoma mds frecuentemente encontrado en hasta un 35%, una cifra
similar a lo estipulado en la literatura internacional y tuvo relacidn significativa con el nimero de
dias de estancia intrahospitalaria, se observd su presencia mas frecuentemente en los pacientes
con mas de 10 dias en el nosocomio. Un 17% de los pacientes cursaron con déficit neurolégico
durante su enfermedad, aprecidndose relacion significativa con los dias de estancia
intrahospitalaria, siendo que su presencia condiciona mas dias de hospitalizacidn; y encefalopatia
en el 14% de los casos, observandose su inicio en los primeros 3 dias de la evolucidn, por otro
lado, la presencia de enfermedad cerebrovascular se aprecié en el 7%, anosmia en el 31% y
disgeusia en el 28%, resultados cercanos a lo reportado previamente en literatura internacional.
Se observad relacidn entre la presencia de anosmia y disgeusia, y los grupos etarios, siendo mas
frecuentes en los pacientes localizados en el grupo de 60-65 aios, de la misma manera en que se
mostré significancia estadistica entre la presencia de sindrome de distress respiratorio agudo y
dicho grupo etario. Con lo anterior se abren ramas estadisticas para su estudio.
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CONCLUSION

Con el anterior estudio se puede concluir que el sintoma neuroldgico mas frecuentemente
encontrado entre los pacientes con Covid-19 es la cefalea, habiéndose presentado en hasta el 35%
de los casos, de igual manera, es un sintoma que tiene influencia sobre los dias de estancia
hospitalaria, pues se aprecié en los pacientes con hospitalizacién de mas de 10 dias. De igual
manera, la presencia de sintomas neuroldgicos en los pacientes incluidos se observé mas
frecuentemente en pacientes con desenlace fatal en comparacidn con aquellos que no
presentaron sintomas neuroldgicos.

Poco mas de la mitad de los pacientes incluidos fue del sexo masculino, asi como poco mas de la
mitad de los pacientes presentaron sintomas neuroldgicos en la evolucidn de su enfermedad, sin
haber revelado significancia en su relacidn con la distribucion por grupos etarios.
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ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 7, DEL IMSS EN MONCLOVA
Manifestaciones clinicas neuroldgicas en pacientes con COVID-19

hospitalizados en el Hospital General de Zona No. 7 de Monclova Coahuila

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Eduardo Ramirez Flores, Residente de Medicina de Urgencias, Hospital General de

Zona No. 7 de Monclova Coahuila, Teléfono: 8446089179 Correo electrénico:

INVESTIGADOR ASOCIADO Y TUTOR: José Agustin Martinez Ramos, Teléfono: 8661359416, Correo electronico:

eddramirez_f17@hotmail.com

agustin1222 residencia@hotmail.com

No. cons: Edad: afios  Sexo: ( ) Femeninos ( ) Masculinos
Manifestaciones clinicas
Debuto con manifestaciones | ( ) Cefalea
neurologicas () Alteracién de conciencia Estancia
()Si () Enfermedad hospitalaria
( )No cerebrovascular dias.
() Convulsiones
() Encefalopatia Desenlace
Signos 'y sintomas no | ( ) Sindrome de Guillain-Barré | ( ) Defuncién
neurologicos () Mareo () Alta con
( )No () Polineuritis secuelas
( ) Fiebre () Sindrome de Miller-Fisher () Altasin
( )Tos ( ) Ataxia secuelas
E ;822?;33;3 ( ) Encefalitis
( _) Sir_ldrome de dificultad é ;Esg;?\)iztla oculomotora
respiratoria
() Dolor toracico () Disgeusia
( )Otra () Neuropatia periférica
() Miastenia gravis
() Miositis
( )Otra
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