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GLOSARIO DEFINICIONES:

o Deterioro cognitivo: Es una etapa considerada como intermedia entre los cambios asociados al
envejecimiento y los asociados con la demencia (puede causar un impacto funcional detectable)

o Normalidad cognitiva: Se refiere al rendimiento cognitivo dentro de los rangos esperados para esa
persona de acuerdo con su grupo poblacional

¢ Funciones mentales superiores, cognitivas 0 neurocognitivas: Funciones desempefiadas por
cada uno de los campos cognitivos que conforma el cerebro, siendo: juicio, abstraccion,
visoespacialidad, lenguaje, atencion, memoria, repeticién, nominacién, gnosias, calculo,
razonamiento, funciones ejecutivas.

¢ Envejecimiento cerebral o neuroenvejecimiento: Cambios dados en el tejido cerebral como en las
funciones mentales superiores y que son fisiolégicamente esperados y se consideran normales, por el
proceso de envejecimiento en el sistema nervioso.

o Neuroglia: Células de sostén del sistema nervioso central

¢ Niebla o neblina mental: estado transitorio de alteracién cognitiva en cualquiera de las funciones
mentales, que es transitorio, después de la enfermedad por Covid 19.

¢ Sindrome demencial, demencia o deterioro cognitivo mayor: Entidad cognitiva progresiva que
afecta 2 0 mas capacidades cognitivas que causa deterioro en la funcidn, pero no en el estado de
alerta o la atencion, asi como deterioro de la actividad funcional.

o Enfermedad por Covid 19: Una vez infectado el huésped por el virus de SARS COV2 y con posterior
traduccion clinica.

e Virus SARS COV2: virus de ARN de sentido positivo no segmentados y con envoltura.

¢ Funcionalidad: Grado de independencia del adulto mayor para realizar actividades basicas de la vida
diaria o instrumentadas.

e KATZ: Escala utilizada para medir el grado de funcionalidad para actividades basicas de la vida diaria
(ir al bafio, comer, continencias, traslados, vestirse, bafiarse)

e MOCA: Instrumento que se utiliza para la evaluacién cognitiva de Montreal

o Neuroinflamacion: Actividad inflamatoria en tejido nervioso (neuronas, incluyendo neuroglia o
parénquima cerebral)

¢ Inmunoscenescencia: Cambios esperados en el sistema inmune esperados por el proceso del
envejecimiento.

ABREVIATURAS

e SARS-CoV-2: Virus de SARS COV 2

e Covid 19: Enfermedad causada por el Virus de SARS CoV 2
e ACE2: Enzima convertidora de angiotensina 2

e PAMP: patrones moleculares asociados a patégenos virales
¢ PRR: reconocimiento de patrones endosémicos

e TLR: receptores tipo Toll

o NF-kB: factor nuclear kappa B

o |FN: Interferon

¢ [MC: indice de masa corporal

e  MIS: sindrome inflamatorio multisistémico

e OMS: Organizacién mundial de la salud



SDRA: Sindrome de dificultad Respiratoria aguda
TCR: Receptores de células T

EVC: Evento vascular cerebral

LCR: Liquido cefalorraquideo

PAVS: sindrome post-agudo de COVID-19

OR: Odds Ratio

IC o CI: Intervalo de confianza

DCL.: Deterioro cognitivo leve



RESUMEN

“Asociacion entre presencia de deterioro cognitivo y enfermedad por Covid 19 en adultos mayores de

60- 70 anos del Hospital General de Zona 27”

Autores: Duran G. V.", EscamillaF. G.2, Lépez A. A. K.}

Antecedente El virus de SARS COV2 puede invadir estructuras cerebrales como el hipocampo, el cual es vital
para la adaptacion de la cognicidn en el envejecimiento, logrando alterar algunas funciones cerebrales como
concentracion y memoria, adaptando el término de niebla mental, condicion en la que se ve afeccidn cognitiva

luego de 4 semanas de resolucién de la enfermedad o del alta hospitalaria.

Objetivo: Determinar la asociacion entre deterioro cognitivo y antecedente de la enfermedad por Covid 19 en
adultos mayores, que presentaron la enfermedad en el periodo del afio 2020 a 2023, recabados de la consulta

externa.

Material y Método: Se realizd un estudio Transversal observacional analitico prolectivo, en donde se aplicaron
las escalas de MOCA y KATZ a los pacientes con presencia o ausencia de antecedente de la enfermedad por

Covid 19, para observar la asociacion entre el antecedente y el puntaje de MOCA.

Resultados: Se evalu6 un total de 90 pacientes, con predominancia del sexo femenino 68.9%, con una
mediana de edad de 66 (60-70). 51 de ellos tuvieron el antecedente de enfermedad por Covid 19 y 39 paciente
sin el antecedente. El grado de severidad predominante fue leve con un 74.50%. Se encontré un maximo de 3
comorbilidades en donde la mas frecuente fue la Hipertension Arterial con 32.3% y después Diabetes tipo 2
con 16.7%. No se encontro diferencias entre la presencia de deterioro cognitivo y las comorbilidades aun sin
el antecedente de Covid 19 (p < 0.05) con un intervalo de confianza de 95%. De manera Global se encontrd
una asociacion positiva (OR=4.67 con IC 95%) entre la presencia de deterioro cognitivo y antecedente de Covid
19.

Conclusidn: Se encontr6 una asociacion positiva entre el antecedente de Covid 19 y deterioro cognitivo en el

grupo de edad de 60 a 70 afios, con comorbilidades bien controladas, independientemente de la edad.

Palabras clave: Deterioro cognitivo, Covid 19, niebla mental, adulto mayor, MOCA

1. Medico adscrito al servicio de medicina interna y Geriatria del HGZ 27
2. Medico reumatdlogo, adscrito a la consulta externa de reumatologia HGZ 27

3. Médico residente cuarto aino de Geriatria del HGZ No.27



ABSTRACT

Association between the presence of cognitive impairment and Covid 19 in olders 60 to 70 years old

in the “Hospital General de Zona 27 ”

Authors: Duran G. V.', Escamilla F. G.2, Lopez A. A. K.?

Background: The SARS COV2 virus, it can invade some brain structures such as hippocampus, wich is vital
for the adaptation of condition aging, managing to altere some brain functions such as concentration and
memory, that adopted de term of mental fug. Condition in wich some cognitive functions are affected after 4

weeks of resolution of the disease or hospital discharge.

Objective: Establish the association of cognitive impairment and the antecedent of Covid 19 disease in olders,

who presented the disease in the period from 2022 to 2023, collected for the outpatient clinic.

Material and Method: It has been made an Analytic Observational cross-sectional study, in wich were applied
the MOCA and KATZ scales, to the patients with or without a history of Covid 19, to observe the assotiation

between de antecedent and the MOCA score.

Results: A total of 90 patients were evaluated, with a predominance of female sex was 68.9%, with a median
age of 66 (60-70). 51 of them had the history of Covid 19 disease and 39 whithout the history. The predominant
degree of severity was mild with 74.50%. A maximum of 3 comorbidities were found, in wich Arterial
Hypertension was 32.3% and then Type 2 Diabetes with 16.7%. Not differences were found between the
presence of impairment cognitive and the comorbidities even without de history of Covid 19 (p < 0.05) with
confidence interval of 95%. Overall, a positive assotiation was found (OR=4.67 con Cl 95%) between the

cognitive impairment and the history of Covid 19.

Conclusion: A positive association was found between a history of Covid-19 and cognitive impairment in the

60-70 age group, with well-controlled comorbidities, regardless of age.

Key words: cognitive impairment, Covid 19, mental fug, olders, MOCA

1. Physician assigned to the internal medicine and geriatrics department of HGZ 27.
2. Physician assigned to the internal medicine department clinic HGZ 27

3. Fourth year resident physician of Geriatrics of HGZ No.27.
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INTRODUCCION

En diciembre 2019, se hace alerta mundial a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), ya que en la ciudad
de Wuhan provincia de Hubei (China) se reportaban casos nuevos de neumonia de etiologia desconocida.
Después de semanas de investigacion, la OMS anunci6é que se habia detectado un nuevo coronavirus en
muestras tomadas de estos pacientes, mas tarde, a esta entidad se le dio el nombre oficial de enfermedad
coronavirus 2019 (COVID-19). Desde ese entonces, pese a las medidas sanitarias, se inicié una alerta mundial
debido a la desconocida evolucion del virus y las muertes que estaban siendo reportadas. Desde entonces, la
epidemia se ha intensificado y se ha extendido con rapidez por todo el mundo, declarando esta situacion por
la OMS, por primera vez, como emergencia de salud publica de interés internacional, sin embargo,
posteriormente fue declarado oficialmente como pandemia el 11 de marzo de 2020 . Finalmente, después de
una designacién, el comité de Taxonomia de Virus nombré a esta nueva entidad clinica como Sindrome
Respiratorio Severo Coronavirus 2 (SARSCov-2). Pese al nulo desconocimiento en épocas tempranas de la
notificacidn, se observé que, a diferencia de otros virus, este posee una tasa de transmisién mas rapida, lo que
resulta en numerosos casos de contagios. Desde el punto de vista econémico a nivel mundial resulta en una

crisis financiera y de atencion médica 2.

En marzo de 2020, se avisa oficialmente la llegada de este nuevo virus a territorio nacional mexicano. De
acuerdo con la base de datos recopilada en la Direccion General de Epidemiologia, hasta principios de enero
de 2023 se han reportado 7 377 333 casos positivos acumulados, de los cuales 332,324 fueron defunciones.
De los resultados obtenidos el 53.43% son mujeres y 46.57% son hombres. Sin embargo, la tasa de letalidad
parece tener una inclinacién preferente hacia el sexo masculino. Por grupo de edad se observa que donde se
han registrado mas defunciones fue el grupo de 65-69 afios con 42809 defunciones, secundado del grupo de

60-64 afios con 41 259 defunciones hasta enero de 20233.
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MARCO TEORICO

PANORAMA DE LA INFECCION POR EL VIRUS DE SARS-COV 2

En 2020 residian en México 15.1 millones de personas de 60 afios 0 mas, que representan 12% de la poblacion
total, de los cuales en enero de 2023 los pacientes positivos a la Covid 19 de 60 afios y mas, sumaron 626 665
casos ambulatorios, mientras que se documentaron 343 340 hospitalizados de esta misma poblacién,

representado el grupo etario con mas hospitalizaciones en México.

Diversos factores pueden hacer que cambien las tasas de letalidad de un pais a otro, como la morbilidad de

su poblacién edad, raza y genética por mencionar algunos.

ASPECTOS VIROLOGICOS
Después del inicio de la pandemia y hasta el momento, empezaron estudios respecto a la estructura y
aspectos microbioldgicos de este nuevo virus, ya que en el 2000 se reportd un Virus parecido en estructura y

caracteristicas viroldgicas.

El virus de SARS-Cov-2 es un virus de ARN de sentido positivo no segmentados y con envoltura. Dentro de
sus caracteristicas incluyen: organizaciéon gendmica altamente conservada, con gran gen de replicasa que
precede a los genes estructurales y accesorios, expresién de muchos genes no estructurales por cambio de
marco ribosémico, varias actividades enzimaticas Unicas o inusuales codificadas dentro de la poliproteina
replicasa-transcriptasa grande. El CoV, llamado asi a este virus, (una de las 2 subfamilias de la familia Corona
viridae) se subdivide en cuatro grupos basado en la serologia: alfa, delta, gamma y delta. De los que toman
relevancia los virus alfa y beta ya que infectan a los mamiferos, por otra parte los gamma infectan a especies
aviarias y finalmente delta puede infectar tanto a especies aviarias como a mamiferos 2. EIl SARS-CoV-2 tiene
un diametro de 60 nm a 140 nm y picos o espigas, Proteina S (S), distintivos, y a su vez es una estructura de
gran relevancia para la fisiopatologia que se mencionarad mas adelante, estas espigas miden de 9 nma 12 nm,
lo que le da a los viriones la apariencia de una corona solar. Los virus poseen la capacidad de la recombinacién
genética y variacién, asi como de adaptacion a su nuevo huésped lo que le confiere y hace compleja las

diferentes maneras de infectar a nuevos huéspedes y evadir los mecanismos inmunitarios®.

PATOGENESIS POR EL VIRUS DE SARS COV 2

Hasta la fecha sigue en estudio las diferentes maneras en que el virus infecta la célula huésped en el ser
humano, sin embargo a lo largo de estos 2 afios de la pandemia se ha podido tener més conocimiento en el

mismo, teniendo entre la evidencia cientifica una via fisiopatolégica en comun.
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La infeccién exitosa por SARS-CoV-2 ocurre mediante el reconocimiento del receptor en la superficie de la
célula objetivo del huésped, la estructura llamada proteina S o de espiga es la clave para la unién a la célula
del receptor, con el desenlace de anclaje de la envoltura viral a la célula objetivo y, en ultima instancia, la

internalizacion del genoma viral 5, como se ha descrito en otros virus.

Al comenzar la infeccion, el virus de SARS-CoV-2 puede dirigirse a diferentes dianas celulares como por
ejemplo las células epiteliales nasales, bronquiales y neumocitos. Para el siguiente paso es necesario la unién
al huésped, en entonces donde a través de su proteina viral de pico estructural (S), se lleva a cabo la unién al
receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 del huésped. Se ha observado que la proteina serina
proteasa transmembrana tipo 2 que se encuentra en la célula del huésped (TMPRSS2) promueve la captacidn
viral al escindir ACE2 y activar la proteina S del virus, mediando finalmente la entrada a la célula huésped.
Siendo este el mecanismo fisiopatolégico en comin conocido y descrito por la mayoria de evidencias hasta
el momento. Por otra parte, dentro de sus multiples vias de invasion al sistema inmune, se ha observado que
puede ocurrir linfopenia profunda cuando el virus infecta y por otros mecanismo inmunes se lleva a cabo la
activacion de vias para la muerte de células de linfocitos T, en donde bioquimicamente se puede observar

linfopenia 4.

Tras la infeccion, los patrones moleculares asociados a patdgenos virales (PAMP) son detectados por los
receptores de reconocimiento de patrones endosémicos (PRR), como los receptores tipo Toll (TLR).
Desencadenando posteriormente el resultado de cascadas de sefalizacién intracelular, que implican la
activacion de factores de transcripcion como el factor nuclear kappa B (NF-kB) y los factores reguladores del
interferon (IRF), conduciendo finalmente a la produccion de interferones tipo | y citocinas proinflamatorias, lo
cual es un proceso relevante para la fisiopatologia de la enfermedad y su cuadro de severidad. Si se lleva a
cabo una buena respuesta de IFN se inducira un estado inmunitario antiviral en las células infectadas, que hara
que se limite la replicacion viral, asi como la activacion de vias apoptéticas para evitar la diseminacion viral.
Sin embargo, se ha demostrado que multiples proteinas del SARS-CoV-2 [p. €j., el marco de lectura abierto 6
(ORF6) y ORF3b] realizan una supresion de la produccion y la sefializacion del IFN tipo | antiviral (IFN-I),
haciendo que el retraso inicial de la respuesta de IFN-I es seguido por una replicacion y diseminacion viral
desenfrenada del huésped, donde finalmente promueve un aumento de IFN-I y exacerbacion de la
hiperinflamacion, siendo esto es sustento angular hasta ahora estudiado, para la base de lo que podria explicar

la progresion a enfermedad grave ©.

PRESENTACION CLINICA COVID 19 Y CLASIFICACION

A lo largo de las observaciones y resultados obtenidos en estos 2 afios de estudio, se ha encontrado que las

personas con multiples morbilidades subyacentes o con una sola enfermedad grave tienen un mayor riesgo de
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desarrollar COVID-19 grave, incluidas aquellas con enfermedad cardiovascular, hipertension, diabetes,
enfermedad pulmonar, trastornos neurodegenerativos, inmunodeficiencias, enfermedad renal, dafio hepatico y
obesidad, entre otras 7. Asi mismo en algunos estudios se ha observado que las personas con sobrepeso o
con IMC >23kg/m?tiene un factor de riesgo incrementado para evolucion a un cuadro de Covid Grave o Critico
y aumento de la mortalidad 8.

En los primeros meses de la pandemia era un reto diferenciar la presentacién de COVID-19 de otros cuadros
virales, ya que resulta muy similar a otros virus de afeccién respiratoria, sobre todo en su fase leve. La fiebre y
la tos son los signos mas frecuentes en el momento de la presentacién, acompafiado o no de dolores
musculares, asi como confusion cuando el cuadro estd progresando a formas mas graves y, algunos no tan
comunes, pero sin embargo presentes dependiendo la familia del Cov, como odinofagia, rinorrea y dolor
toracico. La tos de COVID-19 a menudo se caracteriza como “seca’ y los pacientes pueden tener una
respiracion dificultosa o rapida. También puede haber alteraciones del gusto y percepcidn del olfato, siendo
estas afecciones una de las méas frecuentes documentadas °. El SARS-CoV-2 ha demostrado la
heterogeneidad de los signos y sintomas clinicos, como en algunas enfermedades con manifestaciones
cutaneas y sistémicas como enfermedad Kawasaki y el sindrome de shock tdxico, asi como el sindrome

inflamatorio multisistémico (MIS) que se reconoci6 por primera vez en nifios (MIS-C) 19, por mencionar algunos.

La clasificacidn de la infeccidn por el virus de SARS-CoV-2 se hizo en base a la gravedad de la enfermedad,

siendo en 4 grados segun la OMS y CDC'": 12,

- Leve: Pacientes sintomaticos sin evidencia de hipoxia o neumonia, con sintomas como tos, fiebre, anorexia,
congestion nasal. En personas de edad avanzada e inmunodeprimidas, también puede haber fatiga, reduccién
de la movilidad, diarrea, delirium, ausencia de fiebre.

- Moderado: Con datos de disnea o signos clinicos compatibles con neumonia, presencia de taquipnea
(Frecuencia respiratoria >30), saturacién de oxigeno entre 90-92%, disnea de pequefios esfuerzos.

- Grave: Adolescente 0 adulto con signos clinicos de neumonia, como Dificultad Respiratoria Grave, saturacién
<90% al aire ambiente, en el cual requiere de suplemento de oxigeno.

- Critico: Presencia de dificultad respiratoria aguda (SDRA), sepsis o shock séptico, en donde se puede

requerir manejo con intubacion.

LA COVID 19 Y ADULTOS MAYORES

Dada la carga desproporcionada de enfermedad grave por COVID-19 y muerte en adultos mayores, es
importante comprender los mecanismos que subyacen a esta vulnerabilidad relacionada con la edad *2.
El envejecimiento da como resultado, multiples alteraciones que se han atribuido en gran medida a un proceso

denominado inmunoscenescencia, €l cual conduce a una reduccion variable pero a menudo marcada de la
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proteccidn inmunoldgica contra las infecciones que son perjudiciales para la salud. Los defectos relacionados
con la edad en la inmunidad innata se han atribuido a una disminucién de la capacidad fagocitica y a la
migracion, diferenciacion y produccion de citocinas alteradas o retrasadas por parte de las células inmunitarias
innatas. Los neutréfilos muestran una reduccién de la sefializacion de citoquinas y la produccion de moléculas
efectoras en adultos mayores. Se han encontrado defectos en la expresion y sefializacion del receptor de
reconocimiento de patrones especifico (PRR) lo que pueden explicar parcialmente la capacidad de respuesta
obstaculizada de los neutréfilos viejos a los patégenos. Estos cambios se han correlacionado con un mal
pronostico en infecciones bacterianas, incluida la sepsis. Por parte de las células T hay una reduccion y
produccidn progresiva de las células T virgenes, asi mismo se ha observado una reduccién de la diversidad de
repertorio de receptores de células T (TCR) yacumulacion relativa de Células T de memoria, sin embargo su

efecto disminuye conforme la edad y capacidad proliferativa 4.

El control del virus SARS-CoV-2 parece estar directamente relacionado con la gravedad de la COVID-19, ya
que la carga viral en los casos graves es mayor y la eliminacién es mas lenta en comparacién con los casos
leves, lo que también se ha visto que una mayor carga viral fue predictiva de mortalidad. La carga viral méxima
se ha visto aumentada con la edad avanzada, o que sugiere que el sistema inmunitario de los ancianos es

menos capaz de contrarrestar la replicacién y propagacion viral 18,

Sin embargo, hay que tomar en cuenta que en determinadas circunstancias, los adultos mayores pueden
disfrutar de mejor proteccién que los jovenes frente a las cepas que circulaban cuando eran jovenes, tal vez
en virtud de la memoria inmunoldgica y/o la reactividad cruzada. Se ha observado que una fraccién
considerable de individuos sanos que no estan infectados con el SARS-CoV-2 podria poseer células T reactivas
a los antigenos del SARS-CoV-2, quizas debido a la reactividad cruzada con otros coronavirus, a lo largo de

su vida 3.

AFECCION DE LA COVID 19 EN EL SISTEMA NERVIOSO

La COVID-19 es una enfermedad en la que pueden verse afectados mltiples sistemas organicos, donde el
sistema principalmente afectado es el respiratorio, sin embargo no es el Gnico en el que se ha documentado
dafio o implicaciones del virus, ya que también se ha observado afecciones a nivel Gastrointestinal, Renal,
Sistema hepatico y biliar, sistema tegumentario y Nervioso®.

En el sistema nervioso, las manifestaciones neuroldgicas que se han descrito con frecuencia, van desde
anosmia, disgeusia, dolor de cabeza y "niebla cerebral" hasta afecciones graves que incluyen accidente

cerebrovascular isquémico y encefalopatia/encefalitis, asi como enfermedades neuropsiquiatricas 6.

Como ya se comento, la ACE2 sirve como receptor para la entrada del Virus por SARS COV-2,sin embargo no
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tiene una localizacién especifica ya que puede encontrarse en multiples 6rganos como nariz, pulmones,
rifiones, higado, vasos sanguineos, sistema inmune y cerebro. Posterior a su unién desencadena la formacion
de una respuesta inmunoldgica con niveles elevados de citocinas como Interleucina 1 (IL-1) e interleucina 6
(IL-6), asi como factor de Necrosis tumoral, gracias a ello aumenta la permeabilidad vascular, el edema, y
puede desencadenar dafio a los érganos. Los pacientes que sufren complicaciones por la COVID-19, incluida
la hospitalizacion y el aislamiento de sus familiares, experimentan una gran cantidad de estrés psicologico, lo
cual es similar al estrés de la inmovilizacion fisica asociado a un fuerte aumento en los niveles de cortisol y
esteroides, los niveles extremos de estrés a su vez, aumentan el nivel de citocinas y contribuyen a lesiones en
la barrera hematoencefalica, penetrando hacia el parénquima cerebral, en especial los I6bulos temporales
donde la barrera es mas débil provocando una entrada directa a las neuronas y causar dafios, lo cuales se
pueden traducir en convulsiones o encefalopatia por mencionar algunos.'® Se ha documentado también la
presencia de una serie de pequefios accidentes cerebrovasculares punteados, asociado a la tormenta de

citocinas 8.

Por otro lado uno de los ejes implicados en la activacion de la microglia es el del intestino-cerebro, en donde
promueve la activacion microglial y aumenta la neuroinflamacién, y donde algunos autores sugieren que la
Microglia podria ayudar a la eliminacién del virus, pero al mismo tiempo, las formas activadas de esta, pueden
desencadenar una neuroinflamaciéon importante que podria contribuir a la disfuncién neuronal, la
neurodegeneracion y deterioro de la neuroplasticidad, estos signos patologicos de activacion se han
encontrado en cerebros postmortem de las personas con COVID 19. En la enfermedad critica por la
enfermedad de la COVID 19, se ha encontrado nivelessignificativos de cadena de neurofilamento (NF-L) en el
que sefiala trastornos neuroldgicos. Cabe destacar que la estructura mas vulnerable a la neuroinflamacion es
el hipocampo, y con anterioridad Jacomy, et. al. Sefialan que el Coronavirus endémico HCoV-OC43 afecta a
muchas areas del cerebro e induce degeneracién del hipocampo, ademés de su infeccion en la microglia y
Astrocitos. Los mecanismos ya comentados, influyen directamente en la zona hipocampal, encargada de
atencién, memoria y aprendizaje, contando con la neuroplasticidad necesaria para en la vida adulta llevar a
cabo las conexiones neuronales necesarias para su adecuada funcién. Sin embargo, si se ven mermadas estas
funciones, como la presencia de neuroinflamacion, puede conducir a una pérdida progresiva de la memoria,
en particular el deterioro cognitivo en cualquiera de sus tipos'®. Se necesita especial atencion para los efectos
alargo y corto plazo en esta estructura en el Iébulo temporal por el compromiso cognitivo y la posible antesala

a un deterioro cognitivo o sindrome demencial.

AFECCIONES NEUROCOGNITIVAS E INFECCION POR EL VIRUS DE SARS COV-2

Las manifestaciones neuroldgicas pueden resultar de los efectos citopaticos de la infeccién por SARS-CoV-2
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o de factores de la enfermedad subyacente, como el dafio inducido por la hipoxia, cambios relacionados con

los medicamentos y la cascada de respuestas inflamatorias?.

Una de las entidades neuroldgicas que mas se ha documentado es el riesgo sustancial de desarrollar Evento
Vascular cerebral (EVC) de los pacientes que estan hospitalizados por COVID 19, a su vez se cree que la
prevalencia de EVC en la poblacidn de adultos mayores es mayor y casi inherente, sin embargo también se ha

notificado su presencia en adultos mas jovenes con la infeccion 2!.

Se han reportado algunos casos sobre encefalopatia para infecciosa aguda, en donde en la convalecencia del
paciente, hay presencia de alucinaciones auditivas continuas, delirios de persecucion, percepciones erroneas
delirantes complejas y sistematizadas, asi como conductas agresivas y donde las pruebas de neuroimagen y
los estudios de Liquido cefalorraquideo eran normales. Este evento se presento por 3 semanas desde el inicio
de los sintomas. Hace falta mas evidencia respecto a la presencia de esta entidad y evolucidn y posibles

secuelas cognitivas'.

Por otra parte, se han informado casos de déficits cognitivos incluso después de la recuperacion, incluso mas
alld de la fase aguda de la enfermedad. El riesgo de padecer sintomas cognitivos es mayor en pacientes
hospitalizados pero sobretodo en pacientes criticos, aunque un cuadro leve no exime esta entidad, de hecho
se ha reportado en la literatura 2, donde esta sintomatologia se ha observado en pacientes con infeccion leve
y presentan algunos rasgos atipicos. La duracion de la sintomatologia cognitiva puede ser superior a otros
procesos infecciosos y afectar con mayor frecuencia a personas jovenes 2, sin embargo aun faltan méas

estudios al respecto.

Las tasas de deterioro cognitivo con Covid 19, varian entre estudios y tiene gran influencia el entorno de la
evaluacién y el momento. Por el poco tiempo transcurrido desde el inicio de la pandemia, hasta la actualidad,
aun es algo apresurado determinar la distincion de deterioro Cognitivo agudo y permanente en el contexto de

COVID 19 24 sin embargo toma especial atencion para llevar a cabo los estudios en un futuro.

Dentro de otros cambios neurocognitivos reportados, en menor medida, esta la presencia de un sindrome
disejecutivo que consiste en falta de atencidn, desorientacion, o movimientos mal organizados en respuesta a

ordenes, la mayoria siendo adultos mayores de 60 afios 2.

Se comenta la posibilidad de que la infeccién por SARS-CoV-2 puede ser un factor de riesgo para el desarrollo
de enfermedades neurodegenerativas en individuos sanos, el cual y mas mencionado son las demencias. La
hipoperfusion cerebral observada en el contexto de la infeccidn por SARS CoV-2 puede acelerar la agregacién
y depésito de amiloide-B. Se ha postulado que el transporte sinaptico y axonal retrégrado o anterégrado del

SARS-CoV-2 puede dar lugar a una propagacion lenta y difusa por todo el SNC, meses o incluso afios después
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de la infeccién, sin embargo aun hay premura para hacer conclusiones acerca del tema. Por tal motivo se
debera tomar en cuenta dar seguimiento y vigilancia neuropsicoldgica a los pacientes contagiados por la Covid

19 ya que hasta el momento la evidencia apunta un escenario con afeccidén neurocognitiva 2.

SINDROME POSTCOVID Y ALTERACION NEUROCOGNITIVA

Aun se sabe poco sobre las posibles secuelas a diferentes sistemas de la Covid 19, sin embargo en los afios
subsecuentes de pandemia, se ha tratado de delimitar un punto de corte de tiempo en donde un conjunto de
signos o sintomas siguen presentes en aquellos pacientes con antecedente de la infeccién. Hasta el momento
se ha observado que el periodo de tiempo en donde se reporta la persistencia de los sintomas fue de 2 a 7
meses, mencionando alteraciones neuropsiquiatricas en las areas de la memoria, lenguaje, dolor de cabeza,
suefio, alteraciones de concentracion o atencidn y hasta puntuaciones de deterioro cognitivo sin mencionar la
gravedad, los cuales se ven incrementados los siguientes 3 meses de contagio. Por ser nuevo campo de
estudio, es posible que haya persistencia de sintomas cognitivos luego de 6 meses, segun la ultima evidencia,

mencionando hasta en un 21% de las ocasiones.?’

Por otro lado, continua en investigacion las posibles secuelas generadas por este nuevo virus, debido a que
en muchas personas se han encontrado diferentes manifestaciones, siendo las mas frecuentes fatiga y
deterioro cognitivo, siendo encontrados en el sindrome postcovid, comentando la persistencia de estos 2
sintomas 12 0 mas semanas después de la resolucion aguda de la infeccién. Existe un metaanalisis al respecto
en donde los estudios conjuntados incluyen poblacion de China, Italia, Espafia, Alemania, Egipto, Canada,
Austria, Australia, Bélgica, Japon, Pakistan, Egipto y a su vez también México, concluyendo lo ya mencionado,
siendo con mas frecuencia encontrado en mujeres que en hombres, asi como incidencias similares entre las
personas hospitalizadas y no hospitalizadas, asi mismo se observd que los posibles factores de riesgo
implicados incluian sexo femenino, mayor edad, mayor gravedad de la enfermedad y comorbilidades

preexistentes. 2

Ao largo de la pandemia, se han descrito una multitud de sintomas de larga duracion, la evidencia en torno a
este nuevo sindrome es escasa, algunos autores mencionan la posibilidad de tratarse a una defuncién
provisional debido a la ambigliedad surgida por esta infeccion adoptando el término de sindrome largo Covid
o Postcovid 19, definido por la persistencia de los sintomas mas alla de las 4 semanas desde el inicio
caracterizandose con disnea, deterioro cognitivo, fatiga, ansiedad y depresion. Por otra parte se menciona el
término niebla mental, ocupado para la caracterizacion de dificultad para la concentracién, la memoria y funcion
ejecutiva , que a su vez también es utilizado por una persistente alteracion en la atencidn sostenida o la

cognicién y con sensacion de ser mentalmente lento, confuso o distraido, denotando afeccién en la capacidad
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de pensar o concentrarse. Existen estudios donde se establece asociacion en las caracteristicas para esta
entidad llamada “niebla mental” en donde su uso aun es muy confuso, al no entrar en la defuncién de deterioro
cognitivo, debido a que se piensa que es un estado transitorio, pero en alguno casos se ha observado su
permanencia. En los estudios elaborados donde se trata mas a fondo este fenémeno, se compara el estado
previo a la infeccion por COVID 19 y el estado actual de los participantes, en base a la escala de Likert (1.
Mucho peor; 2. Algo peor; 3. Igual que antes; 4; Algo mejor; 5. Mucho mejor), concluyendo que informamos
que la "niebla mental" crénica posterior a la COVID tiene asociaciones significativas con el sexo (mujer), los
sintomas respiratorios al inicio y la gravedad de la enfermedad (ingreso en la UCI).? (niebla mental) Estas
manifestaciones, aln se desconoce el trasfondo fisiopatologico, debido a que prime se postula una hipoxia,
pero no explica porque los pacientes no hospitalizados también cursan con este sindrome largo Postcovid y
niebla mental, se ha sugerido que una de las causas principales del dafio neuronal es indirecta: es decir, a
través de la inflamacion microvascular y la trombosis relacionadas con el sistema inmunitario. De ser asi, esto
explicaria la ausencia de marcadores virales. Se ha encontrado SARS-RNA en el I6bulo frontal de individuos
infectados y se ha demostrado una reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) positiva para SARS-2 a este
virus en LCR, lo que podria explicar en parte los sintomas disejecutivos. Long-COVID o sindrome de COVID
prolongado, es una enfermedad multisistémica que se desarrolla independientemente de la gravedad inicial de
la enfermedad. Su espectro clinico comprende una amplia gama de sintomas, entre ellos se considera la niebla
mental, pero aun no hay un punto de corte de su duracién, debido a que pacientes que presentaron sintomas

luego de 12 semanas de su alta en el 2020 hasta inicios de 2022, persistian con los sintomas. 30

CAMBIOS CEREBRALES EN EL ENVEJECIMIENTO

Algo que se ha observado a través del tiempo, es que actualmente no hay suficientes estudios para abordar
integralmente el envejecimiento cerebral en cuanto a estructura y cognicion, siendo este hasta cierto punto un
campo nuevo de estudio a empezando a inicios del siglo XX. Cuando se habla de sistema nervioso, es uno de
los sistemas mas abordados en la actualidad pero con mas dudas e incertidumbre, ya que hay mecanismos no
comprendidos en su funcion. Cuandohablamos del sistema nervioso central, en especial del cerebro se deben
destacar diferentes cambios, pero los que toman mas relevancia son los estructurales y en los dominios

cognitivos.

Sin duda, una caracteristica importante a tener en cuenta es que el proceso de envejecimiento en cada
persona, y sobre todo en el cerebro tiene variabilidad interindividual, es decir, una persona de 90 afios puede
estar con dominios cognitivos bien conservados, comparandolo con una persona de 60 afios que empieza a
tener alteraciones. Indudablemente existen factores genéticos asi como un alto impacto del ambiente, de tal

manera que se han hecho reportes que la ingesta y gasto de energia en el curso de la vida tiene un impacto
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importante en el envejecimiento cerebral y el riesgo de algunas enfermedades demenciales. 3!

El envejecimiento es un proceso fisioldgico esperado en todo ser vivo reflejado por caracteristicas de cambios
fisicos, funcionales, fenotipicos, por mencionar algunos y que son individuales en los organismos. Asi como en
otros tejidos, el cerebro comparte muchas de las caracteristicas celulares y moleculares estudiadas en el
proceso de envejecimiento como disfuncién  mitocondrial, acumulacién de proteinas intracelulares,
metabolismo energético desregulado, mecanismos de eliminacion de desechos disfuncional, deterioro de la
sefalizacién e larespuesta al estrés adaptativo, reparacion de ADN defectuosa, agotamiento de células madre.
Se ha observado que los factores ambientales en los primeros afios de vida y mediana edad son determinantes
para la funcién cerebral a la posteridad de la vida. Durante la vida adulta estructurada llamada hipocampo que
se encarga de la memoria, atencién y diversos procesos de aprendizaje, por mencionar algunos, tiene un
procesos de neurogénesis en la vida adulta, gracias a células madre neuronales, sin embargo la reduccion de
esta neurogénesis se observado en el envejecimiento, siendo esta una probable contribucién al desarrollo de

déficit cognitivos en la edad adulta mayor?,

El ciclo vital humano incluye cambios funcionales a medida que la edad avanza. El equilibrio entre los efectos
nocivos sobre las neuronas y la capacidad de gestionar estas alteraciones determinara en gran medida el éxito
cognitivo del envejecimiento. Factores genéticos y ambientales, diversos estresores, enfermedades, etc.
modulan el envejecimiento cerebral. El envejecimiento cerebral representa, los cambios que acontecen en sus
elementos celulares (neuronas y glia), vasculares y parenquimatosos (sistemas de conexion). Diferentes
estudios volumétricos, han mostrado una reduccién significativa del volumen cerebral desde la edad adulta
hasta las fases mas avanzadas del envejecimiento, estos estudios han revelado que la corteza cerebral es la
region mas afectada por esta reduccion, que ocurre siguiendo una distribucion topografica temporal. Las
cortezas prefrontal y frontal son las mas afectadas, y en el otro extremo de menor afectacion esta la corteza

occipital, mientras que el cortex parietal y el temporal se ven afectados de forma intermedia. Probablemente
esta reduccion volumétrica se deba mas a una reduccién o un encogimiento de los elementos celulares
cerebrales que a una pérdida de dichos elementos por un proceso de apoptosis. Otro cambio importante que
acontece a nivel cardiovascular e influye sobre el sistema nervioso central ese el flujo sanguineo cerebral, ya
que disminuye minimamente, pero se ve pronunciado el paciente con padecimiento cardiovasculares 32Es
notorio, que en el proceso de envejecimiento, se observe un enlentecimiento de los dominios cognitivos, tal
parece no haber solo una explicacion para este cambio, sin embargo, se ha postulado la teoria que puede ser

una disminucion de la velocidad de la transmision sinéptica.

Uno de los dominios cognitivos que mas polémica ha causado y si bien la edad y el mismo proceso de
envejecimiento hacen que se ponga en discusion en varios articulos, es lamemoria. Ya que puede ser alterada

por diversas patologias, factores de riesgo o al parecer el hecho del envejecimiento, aunque cabe destacar
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que la manera en que se ve afectada por cada uno de los casos ya mencionados, es diferente. Asi mismo se
debera tomar en cuenta que el dominio cognitivo de la “memoria” a su vez se clasifica en tipos que

particularmente tienen cambios 0 no en la vejez, por lo que la edad no es el determinante mas importante.

Es importante conocer los cambios esperados con el proceso de envejecimiento a nivel de sistema nervioso
ya que, cobra relevancia en la practica médica para no sobreestimar un diagnéstico que puede ser confundido
con algun cambio esperado con la edad, el cual es mas esperado o marcado en medida del aumento de la

edad 3%

Se ha observado que la edad es una asociacion directa a algunas afecciones como el desarrollo de Evento

Vascular Cerebral y enfermedades neurodegenerativas como Enfermedad de Alzheimer y Parkinson.

Hay informacion desde el 2009 en donde se postula que el proceso de envejecimiento por si mismo, alude a
un estado proinflamatorio sistémico con especial afeccidn a nivel cerebral, pudiendo asociarse con un mayor
riesgo de deterioro cognitivo y demencia para este grupo de edad. Se conoce que la inflamacion es una
respuesta protectora que debe facilitar el proceso de curacién, sin embargo se ha observado que cuando hay
un estado crénico inflamatorio puede convertirse en dafiino, lo que el envejecimiento normal se asocia con un
estado crénico inflamatorio predisponiendo a la neurodegeneracién, neurogénesis alterada, a lo que cobra
relevancia este hecho debido a que si fisiologicamente el cuerpo se sometera a los cambios de
inmunoscenescencia, a su vez lo predispone a un estado de vulnerabilidad, siendo asi que entonces algunas
infecciones periféricas pueden exacerbar el estado neurodegenerativo en este grupo de edad, asociada a
respuestas inmunes.® Sugiriendo que tal vez la infeccion por Covid 19 podria ser un exacerbante para la

neurodegeneracion en este grupo.

Entre las muchas consecuencias de la senescencia inmune se encuentra una disminucion en la produccion de
proteinas antiinflamatorias junto con una respuesta inflamatoria exagerada, lo que resulta en un desequilibrio
de los agentes moduladores que también podria conducir a un perfil proinflamatorio elevado dentro del cerebro,
siendo la molécula mas encontrada en este evento la IL-6. Los cambios neuroinflamatorios son transitorios que
se exacerban sobre todo en condiciones agudas y finalmente regresan a un estado de reposo, pero se cree en

un estado de envejecimiento no regresen a condiciones normales. 3%

DETERIORO COGNITIVO

El deterioro cognitivo en adultos mayores es un espectro que se debe manejar con cautela, ya que existen
cambios en el envejecimiento donde fisiologicamente se observa deterioro en algunos dominios cognitivos y
lentitud de procesamiento cerebral. El deterioro cognitivo en esta poblacién debe clasificarse entre los cambios

normales propios del envejecimiento, deterioro cognitivo subjetivo, deterioro cognitivo leve y demencia. De tal
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manera que nos encontramos ante 3 categorias de acuerdo a la clasificacion para el estado cognitivo en el
adulto mayor, siendo: normalidad cognitiva, deterioro cognitivo leve y demencia o deterioro cognitivo mayor.
La normalidad cognitiva se refiere al rendimiento cognitivo dentro de los rangos esperados para esa persona
de acuerdo a su grupo poblacional, en este caso, las alteraciones cognitivas esperadas durante el proceso de
envejecimiento, este puede ser subjetivo de acuerdo a lo esperado poblacionalmente y cultura. Por otro lado
el deterioro cognitivo leve, es una etapa considerada como intermedia entre los cambios asociados al
envejecimiento y los asociados con la demencia, aqui se muestra un deterioro por debajo del rango esperado
para la persona, siempre basado en el juicio clinico o herramientas objetivas que nos puedan ayudar a la
evaluacion, el rendimiento cognitivo suele estar en rango alterado o fuera de la normalidad segun las normas
poblacionales. La persona puede ser autodidacta en las actividades de la vida diaria, pero su dificultad puede
causar un impacto funcional detectable, aunque leve, en las actividades de la vida diaria mas complejas, esto
puede ser referido por el propio paciente o acompafante. La entidad conocida como demencia o deterioro
cognitivo mayor que a diferencia de las entidades ya mencionadas, es una entidad cognitiva progresiva que
afecta varios dominios 0 se presente con varios sintomas neuroconductuales, siendo referido por la misma
persona o un observador, en esta entidad se encuentran alteraciones evidentes en la vida cotidiana, la persona
deja de ser autbnoma, requiere asistencia en las actividades de la vida diaria y se puede subdividir en leve,

moderada y grave. %37

Otro término importante a mencionar es la fragilidad cognitiva que se define por una funcién cognitiva reducida
secundariamente a una enfermedad fisica o cerebral, 0 a un envejecimiento cerebral acelerado en ausencia

de enfermedad cerebral evidente, sin embargo aun precisa de mayor investigacion.

Sin embargo, existen algunos criterios diagndsticos, que nos orientaran hacia el estado cognitivo del paciente,
dividiendo solo 2 entidades del area cognitiva: el deterioro cognitivo leve y deterioro cognitivo mayor, aludiendo

a la demencia, siendo los siguientes: %

Deterioro cognitivo leve: Evidencia de un declive cognitivo moderado previo de rendimiento en 1 0 mas
dominios cognitivos. Existe una preocupacion por el paciente o el informante que lo conoce, asi mismo existe
un deterioro modesto del deterioro cognitivo y no interfieren en las actividades de la vida diaria.

Deterioro cognitivo mayor; Evidencia de un declive cognitivo significativo comparado con el nivel previo de
rendimiento en 1 0 mas dominios cognitivos. Existe una preocupacion por el paciente o el informante que lo
conoce. En este apartado a diferencia del anterior hay un deterioro sustancial del rendimiento cognitivo que es
objetivamente documentado por herramientas de evaluacion neuropsicologicas. Aqui hay una pérdida de
autonomia de la persona en sus actividades cotidianas.

Especificar la gravedad actual:
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- Leve: Dificultad con actividades instrumentadas
- Moderado: Dificultad con actividades basicas

- Grave: Dependiente

A ambas entidades se anexan los criterios en donde se menciona que estas entidades no se explican mejor
por otro trastorno mental. Se deberd indagar en la posible causa de su desencadenamiento abarcando desde

enfermedades hasta ingesta de sustancias.

Por debe tomar por la misma entidad la demencia y trastorno cognitivo mayor. El término demencia se ha
utilizado desde el siglo XX para designar un sindrome adquirido que se caracteriza por declive generalizado
de funciones cognitivas especialmente la memoria, en ausencia de alteracidn de la conciencia, sin embargo a
partir del 2013 este término quedd desplazado por el término trastorno cognitivo mayor, definiéndose como un
sindrome en donde se encuentra afectacion de una o mas dominios cognitivos, que interfiere de forma
significativa en la independencia a la hora de realizar las actividades de la vida diaria, de tipo social, ocupacional
o laboral, esto comparado con estado previo, a diferencia del deterioro cognitivo leve en donde no se
encuentran estas caracteristicas y sobre todo no se observa declive o alteracion en las actividades basicas de

la vida diaria. 3237

Instrumentos para el diagndstico de deterioro cognitivo

Todos los pacientes con sospecha de Deterioro cognitivo leve (DCL) deben someterse a una historia clinica y
un examen fisico completos que se centren en la funcion cognitiva, el estado funcional, los medicamentos, las
anomalias neuroldgicas o psiquiatricas y las pruebas de laboratorio. El objetivo principal de un abordaje integral
es identificar las formas potenciales y reversibles de DCL del envejecimiento normal o la demencia. Los
pacientes con sospecha de DCL deben someterse a evaluaciones de la funcién cognitiva al inicio y en las
visitas de seguimiento. Se ha observado que las evaluaciones cognitivas breves pueden detectar con éxito la
demencia en la atencién primaria, pero la sensibilidad de esos instrumentos para detectar DCL es
generalmente mas baja. La Evaluacién Cognitiva de Montreal (MoCA) es una herramienta de deteccion que
se desarrollé especificamente para la deteccién de Deterioro Cognitivo Leve y toma aproximadamente 10
minutos para administrar, posee un punto de corte de 25/26, las puntuaciones mas bajas indican una peor
funcién cognitiva, el MoCA tiene una sensibilidad del 80% al 100% y una especificidad del 50% al 76% para
detectar Deterioro cognitivo leve mientras que el Mini-Mental State Examination (MMSE) tiene una sensibilidad
del 45% al 60% y una especificidad del 65% al 90% para detectarlo. Cuando se han comparado estos 2
instrumentos,

se encontré que el MoCA es mas sensible para diferenciar con precisidn a las personas con deterioro cognitivo
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leve de aquellas con cognicion normal. 34Por lo que por otro lado la utilizacién de MMSE como herramienta de
deteccion de deterioro cognitivo en las personas adultas mayores no esta recomendado debido a sus grandes

limitaciones respecto a las funciones cognitivas anormales.38

JUSTIFICACION

Alo largo de la pandemia, de acuerdo a la base de datos recopilada en la Direccién General de Epidemiologia
de México, hasta principios de enero de 2023 se han reportado 7 377 333 casos positivos acumulados, de los
cuales 332,324 fueron defunciones. Por grupo de edad se observa que donde se han registrado mas
defunciones fue el grupo de 65-69 afios con 42809 defunciones, secundado del grupo de 60-64 afios con 41
259 defunciones hasta enero de 2023Se ha informado que los costos econdmicos globales debido a la
pandemia por COVID 19, tienen una estimacion de $77 mil millones a 2.7 billones, creando una cifra importante

de inversién al sector salud, incluyendo el personal y equipo médico utilizado.

Debido a todos los factores que hasta ahora se han observado, como la disminucion de la mortalidad a nivel
global y aumento en la esperanza de vida, para el afio, por lo que en el afio 2000 América Latina y el Caribe
se estimo con 41 millones de adultos mayores, es decir, el 7,2% de la poblacién total. Estimaciones
epidemioldgicas comentan que para 2025 este porcentaje aumentara a 10,8%, tomando suma relevancia esta
transicion demografica debido a que el mayor impacto de las defunciones es en el grupo poblacional de los

adultos mayores.

Aln no se cuenta con articulos o evidencia reciente sobre la curacidn de este nuevo virus en general, pero en
las poblaciones vulnerables en donde se observa el mayor impacto de las secuelas, los informes sobre la
prevalencia de sintomas continuos después de la infeccidén por COVID oscilan entre el 32,6 % vy el 87 % de los
pacientes hospitalizados, siendo los mas frecuentes la fatiga y deterioro cognitivo, los cuales toman relevancia
en el grupo de edad de adulto mayor debido al estado de vulnerabilidad y el estado proinflamatorio de la entidad

y envejecimiento en el tejido cerebral.

Debido al estado de secuelas de enfermedad, la mayoria de pacientes posteriormente deberan ser atendidos
inicialmente en el hogar, pero en ultima instancia se requiere la institucionalizaciéon de muchos, asi mismo se
toma en cuenta la poca o nula capacitacion por parte de los familiares para el cuidado de estos pacientes,

aumentando el riesgo de inmovilidad, caidas y muerte, la cual se ha registrado hasta un 67%.

El deterioro cognitivo en las personas con antecedentes de covid 19 estd tomando relevancia, asi como el
sindrome largo Postcovid, debido a la falta aun de evidencia sobre la frecuencia mundial, y sus complicaciones,

asi como mayor efecto de las secuelas en el grupo de adultos mayores, donde en un futuro se debera investigar
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la posible antesala a un sindrome demencial, por los efectos neurobioldgicos que es causado por el Virus.

Evidencia reciente postula que mas del 30% de las personas afectadas por COVID-19, incluidos los casos
asintomaticos, y aproximadamente el 80% de los pacientes hospitalizados por COVID-19 pueden experimentar
secuelas post-COVID. La fatiga y el deterioro cognitivo, junto con otras manifestaciones neuropsiquiatricas (por
ejemplo depresién) y fisicas duraderas, comprenden las 'secuelas posagudas del SARS-CoV-2', es decir,

sintomas que persisten durante al menos 4 semanas después de la infeccién.

Por otro lado, la evidencia reclutada hasta el momento, excluye en su mayoria al grupo de 60 afios y mas,
quedando un hueco en la literatura para indagar cobre las complicaciones e impacto que se podrian tener en

el grupo de edad.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se ha notificado con frecuencia deterioro cognitivo en la infeccion por coronavirus 2 (SARS-CoV-2) del
sindrome respiratorio agudo severo, en pacientes con meningitis, encefalitis, encefalopatia y enfermedad
cerebrovascular aguda, asi mismo se ha reportado la presencia de posible deterioro aun cuando no se identifica

dafio neuroldgico estructural en estudios por imagen o0 en muestras de autopsias.

Se han implicado varias vias en la entrada viral en el sistema nervioso central (SNC), donde se comenta que
los mecanismos subsecuentes por la entrada del virus como la tormenta de citocinas podria desempefiar un

papel crucial en la neuroinflamacion de COVID-19.

A lo largo de la pandemia, se han descrito una multitud de sintomas de larga duracion, la evidencia en torno a
este nuevo sindrome es escasa, algunos autores mencionan la posibilidad de tratarse a una disfuncién
provisional debido a la ambigliedad surgida por esta infeccion adoptando el término de sindrome largo Covid
o Postcovid 19, definido por la persistencia de los sintomas mas alla de las 4 semanas desde el inicio

caracterizandose con disnea, deterioro cognitivo, fatiga, ansiedad y depresion.

Entre las muchas consecuencias de la senescencia inmune se encuentra una disminucién en la produccion de
proteinas antiinflamatorias junto con una respuesta inflamatoria exagerada, lo que resulta en un desequilibrio
de los agentes moduladores que también podria conducir a un perfil proinflamatorio elevado dentro del cerebro,
siendo la molécula mas encontrada en este evento la IL-6, lo que también a su vez, el Virus por SARS COV

realiza en su fisiopatologia.

La mayoria de los estudios se han centrado en los sindromes cognitivos agudos como el delirio, mientras que
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los datos longitudinales sobre la cognicion son escasos. Aun no existen estudios donde se realiza la distincién
entre deterioro cognitivo agudo y permanente en el contexto de COVID-19, aunque es demasiado pronto para

determinarla, es esencial.

Se ha adoptado término niebla mental, ocupado para la caracterizacion de dificultad para la concentracién, la
memoria y funcion ejecutiva, que a su vez también es utilizado por una persistente alteracién en la atencién
sostenida o la cognicidn y con sensacion de ser mentalmente lento, confuso o distraido, denotando afeccidn
en la capacidad de pensar o concentrarse. Existen estudios donde se establece asociacion en las
caracteristicas para esta entidad en donde su uso atn es muy confuso, al no entrar en la definicion de deterioro
cognitivo, debido a que se piensa que es un estado transitorio, pero hay personas que no han salido de ese

estado transitorio.

Son escasos los estudios que muestras datos sobre disfuncidn cognitiva en pacientes jévenes con COVID-19,
que no pertenecen a grupos de edad de alto riesgo de demencia, que parecen respaldar una posible disfuncion

cognitiva de tipo frontal en pacientes con COVID-19, al menos en estado agudo.

Por lo anterior mencionado** es imperativo indagar, para el conocimiento futuro y estrategias preventivas, sobre
el impacto de COVID-19, debido a la posible asociacion o riesgo de desarrollar una enfermedad
neurodegenerativa a partir del antecedente de la COVID 19, sobre todo en poblacion en riesgo como lo son

los adultos mayores.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es la asociacion entre la enfermedad por covid-19 y la presencia de deterioro cognitivo en adultos
mayores de 60-70 afios que enfermaron por covid-19 en el periodo de abril de 2020 a enero 2023 de la

consulta externa del Hospital general de zona 27?
OBJETIVO GENERAL.:

Determinar la asociacion de la presencia de deterioro cognitivo y la infeccién por SARS COV 2 en adultos
mayores, que presentaron la enfermedad por Covid 19 en los meses de abril 2020 a enero 2023 y que se hayan

presentado a la consulta externa.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Determinar la frecuencia del deterioro cognitivo

Identificar alteraciones cognitivas en el adulto mayor en los apartados que evalua el instrumento de evaluacién
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de Montreal

Determinar las caracteristicas que se asocian deterioro cognitivo en los pacientes participantes del estudio

como son: edad, sexo,

Calcular si hay asociacion entre la infeccién de La Covid 19 y la presencia de deterioro cognitivo
HIPOTESIS

Si los adultos mayores de 60-70 afios cuentan con antecedente de la enfermedad por Covid 19, entonces

obtendran una puntuacion menor a 26 con el instrumento de Evaluacion Cognitiva de Montreal.

MATERIAL Y METODO

1. DISENO DE ESTUDIO

Se realiz6 un estudio Transversal analitico, de tipo observacional, prolectivo y con poblacién homodémico
2. UNIVERSO DE TRABAJO

Personas adulto mayores de 60 a 70 afios que se presenten a la consulta externa del Hospital General de
Zona 27 que tengan o no antecedente de SARS COV 2 de infeccidn de abril 2020 a enero 2023, y que acudieron
a consulta de agosto 2023 a junio 2024.

3. GRUPOS DE ESTUDIO:
Se realizd con un grupo de estudio que cumplieron con ciertos criterios de inclusion, los cuales una vez
identificados se dividieron en pacientes con el antecedente de enfermedad por covid-19 y sin enfermedad por
covid-19.

4. CRITERIOS DE INCLUSION
-Pacientes de 60 a 70 afios
-Tener 0 no Hipertension Arterial con 10 afios 0 menos de diagnéstico y con metas de control en cada patologia
por grupo de edad, sin complicaciones micro o macrovasculares u hospitalizaciones por descontrol.
-Tener o no Diabetes tipo 2 de 10 0 mas afios de diagnostico y con metas de control por grupo de edad, sin
complicaciones micro o macrovasculares u hospitalizaciones por descontrol.
-Los pacientes con antecedente de SARS COV 2 que hayan sido confirmados con una prueba rapida o PCR

en 2020, 2021, 2022 0 2023 y con un minimo de postinfeccion de 7 meses, en cualquier grado (leve, moderado,
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grave o critico)
-Pacientes que acudan a consulta externa, en el mismo periodo de estudio, que no presentaron antecedente

de enfermedad por covid-19.

5. CRITERIOS DE EXCLUSION
-Aquellos con diagnéstico de deterioro cognitivo en cualquier grado, asi como cualquier tipo de demencia, previo
a la pandemia.
-Antecedente de neuroinfeccion que no sea por SARS COV 2
-Antecedente de: Evento Vascular Cerebral antiguo o reciente, Esquizofrenia, Trastorno de Bipolaridad,
Neumopatia por Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica Panel C y D y con apoyo de oxigeno, cardiopatia
isquémica sin control, antecedente de etilismo intenso (mas de 100 g/dia), antecedente de Traumatismo
Craneoencefalico moderado a grave, Lupus Eritematoso sistémico a sistema nervioso central, asi como indice
tabaquico mayor a 10, alteracion del suefio sin control 0 antecedente de uso de benzodiacepinas mayor a 2
afios, trastorno depresivo de reciente diagndstico y sin control, Enfermedad Renal cronica en cualquiera de sus
estadios o Enfermedad Hepatica a partir de Child Pugh A, antecedente de encefalopatia hepatica, trastorno de
suefio tratado con benzodiacepinas por mas de 1.5 afios.
-Enfermedades que no estén controladas y no cumplan las metas por grupos de edad, asi como evidencia de
complicaciones por los mismos y hospitalizaciones por las mismas: Hipertension arterial, Diabetes tipo 2,

Hipertiroidismo o hipotiroidismo, Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica, delirium.

Eliminacion:
-Pacientes con positividad a escala de CAM para delirium
-Diagndstico durante el estudio de Evento isquémico, ya sea cerebral o cardiaco

-Encefalopatia por cualquiera de sus causas y sin contar con registro de laboratorio completo

. TAMANO DE LA MUESTRA:
-CALCULO DE TAMANO DE MUESTRA

Se utilizé la formula para calculo para una proporcion
P2 = Prevalencia de deterioro cognitivo la cual tomé en cuenta la poblacion de 60-65 afios es del 5-8%,
66-70 afios de 8-16%; para el calculo de la muestra se tomé un nivel de confianza de 95% a=0.05; Siendo
entonces, esto importante a tomar en cuenta para tomar en cuenta el numero de poblacion que llegue a

ser significativo para este rango de edad.

-Za 1.96, Precision 0.08
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Za? x p0.x q0
ez "

1.962x0.16 x 0.84

0.082 -n
3.84x0.16x084
0.0064 -n
051
00064

Se establece que, en base a la formula anterior, la poblacion (n) minima representativa es de 80.64. La
seguridad con la que se trabajé para establecer los limites de un error estadistico, o riesgo de cometer un

error tipo |, generalmente 95% o riesgo de cometer un error tipo |1.

ll. TIPODE MUESTREO
Se realizé un muestreo no probabilistico de casos consecutivos, segln se presentaron durante el periodo de

observacién, hasta que se completé un rango mayor al minimo de la muestra requerido.

Instrumentos: Se aplico la escala de Evaluacion Cognitiva de Montreal (MoCA) en su version mexicana, asi

como escala de funcionalidad KATZ.
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TIPO DE VARIABLES

Variable Tipo de variable Escala de medicion  Unidad de medicion

Enfermedad por Covid 19  Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
(independiente)

Deterioro Cognitivo Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
(dependiente)
Sexo Cualitativa Binominal 1. Femenino 2. masculino
Edad cuantitativa discreta numero de afios cumplidos
Escolaridad cuantitativa discreta afios de escolaridad
Hipertension Arterial Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Diabetes Tipo 2 Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Enfermedad Pulmonar Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Hipotiroidismo Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Artrosis Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Enfermedades Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
autoinmunes
Enfermedades vasculares  Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Alteraciones de suefo Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Antecedente de Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
traumatismo
craneoencefalico leve
Indice tabaquico <10 Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
Consumo de alcohol <100  Cualitativa Binominal 1. Presente 0. Ausente
/dia
guncionalidad Cualitativa Ordinal 1.KATZA 2.KATZB
Numero de eventos por cuantitativa discreta numero de eventos de infeccion por SARS
Covid 19 Cov2
Severidad de Covid 19 Cualitativa ordinal 0. Leve, 1. Moderado, 2. Grave, 3. No
aplica

Puntaje Dominio ejecutivo  Cualitativa Binominal 1.pCompIeto 0. incompleto
Puntaje Denominacion Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Atencién Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Denominacion Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Lenguaje Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
repeticion
Puntaje Lenguaje fluidez Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Abstraccion Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Memoria Diferida  Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
Puntaje Orientacion Cualitativa Binominal 1. Completo 0. incompleto
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Una vez elaborado el protocolo, se llevd a cabo su presentacion ante el comité de ética e investigacion para su
revision. Una vez aceptado, se realizé un cuestionario para escrutinio de seleccién de la muestra con base a
los criterios de inclusion y exclusion, posteriormente inicid la recoleccion de la muestra en la consulta externa
del Hospital General de Zona 27, donde con ayuda del cuestionario mencionado se identificé a aquellos que
fueron candidatos, se comentd y explicé el protocolo de investigacion sobre los riesgos y beneficios,
posteriormente se preguntd sobre la aceptacién de su participacion. Una vez aceptada la participacion, se
procedié a la firma de consentimiento informado, resaltando siempre la posibilidad de abandono en cualquier
momento, asi como los aspectos bioéticos de los cadigos para la investigacion en los seres humanos. Se solicito
para la base de datos y los datos de las variables: edad, escolaridad, comorbilidades, antecedente covid,
tabaquismo o etilismo, asi como trauma craneoencefalico grave, tiempo de diagndstico en caso de antecedente
de infeccion por COVID 19y grado de severidad. En primer lugar se aplicé la escala de KATZ para observar la
funcionalidad inicial del paciente y una vez concluido en una puntuacion de KATZ A o B, se realiz6 la aplicacién
del instrumento de MOCA de acuerdo a la escolaridad del paciente, registrando puntuacion, asi como el ajuste
del puntaje de final. Se excluyeron a aquellos que no cumplieron con los criterios de inclusién o en su defecto
cumplieron con los de eliminacién. Una vez con la informacién recabada, se procedié a corroborar las pruebas
rapidas o PCR en el sistema de hospital 0 en su caso, documento probatorio, aun como laboratorio externo al
hospital, donde se conste el antecedente por estos dos métodos sobre la presencia del virus. Los datos
obtenidos se vaciaron en la base de datos electrénica del programa de Microsoft Excel, hasta que se obtuvo el
ndmero de personas necesarias.

Finalmente, se llevo a cabo el anélisis estadistico para realizar los calculos pertinentes y una vez obtenidos se
procedio a su interpretacion de los mismos asi como a la descripcién de las caracteristicas encontradas de la

poblacién estudiada.

Instrumentos

Escala Cognitiva de Montreal (Ver Anexo)

El instrumento que se utiliz6 fue la Evaluacién Cognitiva de Montreal (MoCA) como escrutinio, para deterioro
cognitivo debido a su alta especificidad. Previamente la aplicadora se capacité en 2023 para la certificacion de
la evaluacion de la herramienta de MoCA. Se sabe que el instrumento (MoCA) distingue a los pacientes con
Deterioro Cognitivo Leve (DCL) de la poblacién normal, ha demostrado una mayor sensibilidad para detectar
el deterioro cognitivo que el Mini-Mental State Examination (MMSE). En este protocolo se aplicé a los

participantes del Hospital General 27 que tuvieron antecedente minimo de 7 meses de infeccion de virus de
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SARS COV 2 en 2020, 2021, 2022 y enero de 2023 asi como en los pacientes que no tuvieron el antecedente
de SARS CQV 2 con previo consentimiento para el ingreso al protocolo. Otro de los beneficios de esta prueba
es la toma de aproximadamente 10-15 minutos para administrar, posee un punto de corte de 25/26, y las
puntuaciones mas bajas indican una peor funcién cognitiva, el MoCA tiene una sensibilidad del 80% al 100%
y una especificidad del 50% al 76% para detectar Deterioro cognitivo leve, lo cual lo hace un instrumento ideal

para este grupo de edad.
indice de KATZ (Ver Anexo)

Este instrumento mide la dependencia o independencia en seis actividades basicas de la vida diaria: bafio,
vestido, uso del retrete, transferencias, continencias y comida, ordenadas de manera jerarquica segun la
evolucion natural de la pérdida de capacidad, comenzando por la capacidad de bafarse, vestirse y por ultimo
la comida y continencias, se clasifican en siete grupos de la A a la G, de los que los primeros son
independientes en todas las actividades basicas de la vida diaria, y los ultimos dependientes en todas. Su
utilidad sobresale debido a que establece una clasificacion general funcional del paciente por su escaso tiempo
de administracion, lo cual lo hace un instrumento idéneo para aplicacién en busca de clasificacion de la
funcionalidad. Es imperativo saber el grado de funcionalidad de nuestros pacientes debido a que los criterios
segun DSM V para diferenciar un deterioro cognitivo leve de un sindrome demencial, es el grado de
funcionalidad y dependencia del paciente. Las calificaciones se realizaron en una escala nominal de 2 niveles,
donde A = independencia en la alimentacion, continencia, transferencia, ir al bafio, vestirse y bafiarse; B =

independiente en todas menos una de estas funciones.
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ASPECTOS BIOETICOS

De acuerdo con la normatividad en torno en las investigaciones donde participan seres humanos, este protocolo

se apega a las normas éticas nacionales e internacionales, los cuales se tomaron de referencia los siguientes:
Codigo de Nuremberg

Informe de Belmont

NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2072.

Ley federal de proteccion de datos personales en posesion de los particulares.

Declaracion de Helsinki 2013

Ley general de salud

Previamente a los participantes se les dio a conocer y firmar un consentimiento informado con el formato
institucional del Instituto Mexicano del Seguro Social con Clave: 2810-009-013, en donde se explica con términos
sencillos los términos de este. La firma de aceptacion fue bajo ningln tipo de coercion y se les informé sobre

el abandono en cualquier momento, asi como que no implicaba algun riesgo.

El estudio de investigacion cumplio con los términos para su aprobacion por el comité de investigacion.
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ANALISIS DE DATOS

Se realizo la captura de los datos en hoja de calculo de SPSS version 29.

La parte de la estadistica descriptica para la poblacion de estudio se realizé de la siguiente manera:

1. Las variables cualitativas fueron representadas por la determinacién de frecuencia y porcentaje, expresando
los resultados con graficos de barras o sectoriales.

2. Para la representacion de las variables cuantitativas discretas, se calculd mediana identificando los rangos

maximos y minimos.

Para la parte del analisis inferencial se realizé pruebas de hipétesis para relacionar variables cualitativas, se
utilizé chi cuadrada, considerando significancia estadistica una p< 0.05. para las variables cuantitativas se
realiz6 célculo para conocer la distribucion de normalidad con las pruebas pruebas de Kolmogdrov-Smirnov y
Shapiro Wilk, se encontr6 una distribucion no normal, por lo que se utilizd para su comparacion la prueba no

paramétrica U Mann Whitney se definié  significancia estadistica con p < 0.05.

Se considero el andlisis por dominios cognitivos, en el cual se realizé de manera binominal en donde un puntaje
menor al total de lo establecido en la prueba de MoCA, se considerd como alterado. De esta misma se sacaron
las frecuencias y porcentajes, solo de las pruebas alteradas y finalmente se realizd la prueba de Chi cuadrada,
para comparar la significancia estadistica entre los pacientes con antecedente de Covid 19y sin él, para cada

dominio cognitivo, con un Intervalo de confianza de 95%.

Se realizd andlisis de regresion logistica para determinar la asociacion y efecto de las covariables, asi mismo
para la determinacion de asociacion se calculd el OR entre las variable dependiente e independiente, con

intervalos de confianza al 95%.
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RESULTADOS

. Se realizd la recolecciébn de la muestra en las
_ instalaciones del Hospital General de Zona numero 27,

en la parte de la consulta externa, en un periodo que

Variable . Representacion comprendi6 desde agosto del 2023 hasta junio de 2024.
Edad Me(min-max) 66 (60-70)

Sexo n(%) En total, se recolectaron a 90 pacientes, los cuales
Masculino 28 (29.2) tenian la edad de 60 a 70 afios, cumpliendo los criterios
Femenino 62 (64.6) de inclusion y eliminacion, con antecedente o no de
Escolaridad en ailos me 14 (8-22) ] .

(min-max) COVID 19 en el periodo comprendido de 2020 a 2022,
Comorbilidades n(%) comprobado con una prueba répida en el sistema y
Hipertension arterial 31(323) accediendo a laboratorios de control para su consulta,
Diabetes tipo 2 16 (16.7) b iroles de enf dad dad
Enfermedad Pulmonar 14 (14.6) para corroborar sus controles de enfermedad, en dado
Hipotiroidismo 7(7.3) caso que la presentara. Se eliminé a 2 pacientes los
Artrosis 7(7.3) cuales se encontraban con un tamizaje positivo para
Autoinmunidad 4(4.2) deterioro cognitivo, pero con factores de riesgo
Enfermedad vascular 4(4.2) ] ) . .
Alteraciones de suefio 2(2.1) importantes para el mismo, siendo Traumatismo

craneoencefalico severo y anemia en descontrol. Al
observar la poblacion de estudio se observa que en su mayoria fueron mujeres siendo 62 (64.6%) y en menor
cantidad hombres 28 (29.2%). Por otro lado, en cuanto a la edad, se encontré una mediana de 66, con un
rango ya conocido, por el limite de edad establecida en el estudio de 60 a 70 afios, perteneciendo al grupo de
viejos jovenes segun la clasificacion de la OMS del adulto mayor. (Ver Tabla 1)
Respecto a las comorbilidades encontradas en el grupo de estudio de destaco que las més frecuentes, siendo
en primer lugar, se encontré Hipertension Arterial 32.3% (31), seguido de Diabetes tipo 2 16.7% (16),
Enfermedad Pulmonar 14.6% (14), Hipotiroidismo 7.3% (7), Artrosis 7.3% (7), Autoinmunidad 4.2% (4),
Enfermedad vascular 4.2% (4) y Alteraciones de suefio 2.1% (2). (Ver figura 1)
Por otro lado se encontrd un maximo de 3 patologias asociadas en los pacientes participantes y un minimo de
0 o sin patologias siendo la mas frecuente la presencia de 1 comorbilidad con un porcentaje de 66.5% (60),
seguido de 2 comorbilidades 22.2% (20), 3 comorbilidades 3.3% (3) y finalmente ninguna con 7.8% (7). (Ver
figura 2)
Por otro lado, en estudio fueron considerados algunos factores de riesgo para deterioro cognitivo, siempre y
cuando cumplieran con los criterios de inclusién y exclusion ya mencionados, siendo entonces el mas
encontrado un indice tabaquico menor de 10 en un 13.5% (12), (2.2%) Traumatismo craneoencefalico leve y
consumo de alcohol menor a 100 g/semana 1.1% (1) (Ver figura 3)
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Figura 1. COMORBILIDADES MAS FRECUENTES PRESENTES EN EL ESTUDIO n=90
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Figura 2. INFORMACION SOBRE EL NUMERO DE COMORBILIDADES EN LA POBLACION ESTUDIADA n=90
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Figura 3. FACTORES DE RIESGO PARA DETERIORO COGNITIVO EN LA POBLACION DE ESTUDIO n=90
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RESULTADOS POSITIVOS Y NEGATIVOS DE De los 90 pacientes, se encontraron 51

LA PRUEBA PARA COVID 19 n=90 pacientes (56.70%) con antecedente de
enfermedad por Covid 19 corroborado
con prueba rapida de laboratorio en el
sistema y 39 (43.3%) pacientes sin
antecedente (Ver Figura 4). Respecto a

los pacientes con antecedente de Covid

19 se tomo en cuenta el nimero de veces

que tuvieron el evento, asi como su grado

M Positiva M Negativa

de severidad, siendo el de mayor

Figura 4. NUMERO DE EVENTOS DE LA ENFERMEDAD POR  norcentaje (94.11%) el de un evento
COVID 19 n=51

asi como la predominancia de un grado

de severidad leve con un 74.50% (38). (Ver figura 5y 6)

NUMERO DE EVENTOS POR COVID 19 n=51 GRADO DE SEVERIDAD PARA LA ENFERMEDAD
DE COVID 19 n=51
60
50

D
o

Frecuencia
w
o

20
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O I
1vez 2 veces 3 veces
Numero de eventos B leve H Moderado M Grave
Figura 5. NUMERO DE EVENTOS DE LA ENFERMEDAD POR Figura 6. GRADO DE SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD POR
COVID 19 n= 51 COVID 19 n=51
FUNCIONALIDAD DE LA _ .
POBLACION n=90 Por otro lado, solo se incluyeron a pacientes

con funcionalidad casi integra o limitada muy

limitada muy levemente para las actividades

4%

basicas de la vida diaria, con una frecuencia
96% mayor en los pacientes con un KATZ A 86
(95.6%) y un KATZ B 4 (4.4%). (Ver imagen 7)

HA EB H

Figura 7. INFORMACION SOBRE LA FUNCIONALIDAD DE LA
POBLACION ESTUDIADA n=90
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ANALISIS DETERIORO COGNITIVO

Respecto al  deterioro
PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO DE

cognitivo encontrado, se
ACUERDO AL PUNTAIJE DE MOCA n=90

observ6 una frecuencia de
55 (61.1%) y sin deterioro
cognitivo de 35 (38.9%), el
cual fue considerado a partir
de un Puntaje menor a 26

puntos con el instrumento

de evaluacion cognitiva de
Montreal (MOCA). (Ver

imagen 8)

M Menor a 26 o Deterioro cognitivo n (%)

M Mayor a 26 o sin deterioro cognitivo n (%)

Figura 8. FRECUENCIA DE DETERIORO COGNITIVO CON En el andlisis, se observd

PUNTAJE DE MOCA n=50 que en la poblacion sin

antecedente de Covid 19 (n=39), se encontrd una frecuencia de 16 (29%) con deterioro
cognitivo frente a una frecuencia de 23 (65.71%) sin presencia de deterioro cognitivo. Mientras
tanto, en los pacientes con antecedente de Covid 19 (n=51) se encontré una frecuencia de 12

(34.2%) sin hallazgo de deterioro cognitivo, mientras que para los que si tuvieron deterioro

Tabla 2. PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO CON ANTECEDENTE Y SIN ANTECEDENTE DE COVID 19 n=90

Prueba Covid 19 n (%) Deterioro Sin deterioro Significancia estadistica (p) con
cognitivo cognitivo intervalo de confianza de 95%
Positiva 39 (70.9) 12 (34.2) p: <0.001
Negativa 16 (29) 23 (65.71)
Total 55 35 90

DETERIORO COGNITIVO EN LOS PACIENTES CON Y SIN ANTECEDENTE
DE COVID 19 n=90

Sin antecedente de Covid 19

Antecedente de Covid 19 h

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45

i Sin deterioro cognitivo u Deterioro cognitivo

Figura 9. PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO CON ANTECEDENTE Y SIN ANTECEDENTE DE COVID 19 n=90
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cognitivo se encontré una frecuencia de 39 (70.9%) donde se calculd una p <0.001
concluyendo en significancia estadistica, por la prueba de Chi Cuadrada, respecto a los
pacientes con antecedente y sin antecedente de tener la enfermedad por Covid 19 (Ver Tabla
2y Figura 9)

Por otro lado, respecto a las comorbilidades mas frecuentes y conocidas que pueden contribuir
al desarrollo de deterioro cognitivo, se observé que en los pacientes con Hipertension Arterial
en control se obtuvo una frecuencia de 17 (30.9%) con deterioro cognitivo y 14 (40%) para el
grupo sin deterioro cognitivo, con una p 0.490 (p >0.05) e intervalo de confianza de 95%. En
los pacientes con Diabetes tipo 2 en control se encontr6 una frecuencia de 9 (16.3%) en los
que tuvieron deterioro cognitivo y una frecuencia de 7 (20%) en los pacientes sin deterioro
cognitivo, con una p 0.770 (p >0.05) e intervalo de confianza de 95%. Por otro lado, los
pacientes con Hipotiroidismo en control, se observd una frecuencia de 5 (9.09%) en los
pacientes con deterioro cognitivo, mientras que en los pacientes sin deterioro cognitivo se
encontré una frecuencia de 2 (5.7%), calculando una p 0.55 (p>0.05) con un intervalo de
confianza de 95%. Finalmente en los pacientes con alguna entidad de Enfermedad Pulmonar

pero en control del mismo, se encontrd una frecuencia de 10 (18.18%) para el grupo con

Tabla 3. PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO EN LAS ENFERMEDADES MAS FRECUENTES n=90 ‘

Variable Deterioro cognitivo n=55 Sin deterioro Cognitivo n=35 Significancia estadistica (p) con
intervalo de confianza de 95%

Comorbilidades presentes n (%)

Hipertension 17 (30.9) 14 (40) p 0.49
Diabetes tipo 2 9(16.3) 7 (20) p0.77
Hipotiroidismo 5(9.09) 2(5.7) p 0.55
Enfermedad Pulmonar 10 (18.18) 4(11.42) p 0.70

DETERIORO COGNITIVO EN LAS ENFERMEDADES MAS FRECUENTES
DE LA POBLACION ESTUDIADA n=90

20
) | - -

Hipertension Diabetes tipo 2 Hipotiroidismo Enfermedad Pulmonar

M Deterioro cognitivo n=55 m Sin deterioro Cognitivo n=35

Figura 10. PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO EN LAS ENFERMEDADES MAS FRECUENTES n=90

deterioro cognitivo y de 4 (11.42%), con un célculo de p 0.700 (p>0.05) con un intervalo de
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confianza de 95%, concluyendo entonces que no hay diferencia estadistica entre las
comorbilidades mas frecuentes en este grupo de estudio por la prueba estadistica de Chi
cuadrada, con un intervalo de confianza de 95%. (Ver Tabla 3 y Figura 10)

Por otro lado, otro aspecto importante, son las caracteristicas sociodemograficas en donde
también pueden influir en la presencia de deterioro cognitivo, encontrando en cuanto a la edad
una mediana de 65, con un Rango minimo y maximo de 60-70, para los pacientes sin deterioro
cognitivo, mientras la mediana para los pacientes con deterioro cognitivo es de 66 con una
significancia estadistica de p 0.560 (p>0.050) y un intervalo de confianza de 95%. Por otro lado,
para el numero de comorbilidades en los pacientes sin deterioro cognitivo, se encontré una
mediana de 1 con un rango minimo de 0 y méximo de 3, y en el grupo con deterioro cognitivo
con los mismos resultados, calculando una p 0.480 (p>0.05) calculado con un intervalo de
confianza de 95%. Finalmente, se encontrd que en cuanto a la escolaridad, se calcul6 una
mediana de 8 con un rango minimo de 8 y un valor maximo de 20 en los pacientes sin deterioro
cognitivo, mientras que en los pacientes con deterioro cognitivo la media fue la mismo vy el
rango minimo de 8 y el maximo de 22, al hacer el calculo estadistico se encontré una p 0.049

(p< 0.05) con intervalo de confianza de 95%. (Ver Tabla 4 y Figura 11)

Variable Me(min-max) Sin deterioro cognitivo Con deterioro cognitivo Significancia estadistica (p) con
(Puntaje >26) (Puntaje <26) intervalo de confianza de 95%
Edad 65 (60- 70) 66 (60-70) p 0.560
Escolaridad en afios 14 (8-20) 14 (8-22) p 0.049
Numero de comorbilidades 1(0-3) 1(0-3) p 0.480
DETERIORO COGNITIVO Y CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS
n=90
80
(%]
S 60
S 40
E 20
I N . S
g Edad Escolaridad en afios Numero de comorbilidades
g DATOS SOCIODEMOGRAFICOS
M Sin deterioro cognitivo (Puntaje >26) M Con deterioro cognitivo (Puntaje <26)

Figura 11. PRESENCIA DE DETERIORO COGNITIVO Y CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS EN LOS PACIENTES CON
ANTECEDENTE DE COVID 19 POR MEDIAS n=90
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Uno de los aspectos importantes a revisar en el deterioro cognitivo, son las areas cognitivas
afectadas, segun la prueba de MOCA entre los pacientes que manifestaron deterioro cognitivo. Para
los pacientes que no tuvieron historia de Covid 19 se encontré 16 casos y los pacientes con

antecedente de Covid 19, 39 casos.

Dominios cognitivos alteradon en los pacientes Se  evaluaron  por
SIN antecedente de Covid 19 n=16 puntaje incompleto en

cada uno de los
Orientacién

Memoria difererida dominios  cognitivos,

Abstraccién tomando como

Lenguaje de fluidez ” .
gual alteracién un puntaje
Lenguaje de repeticién
Caleulo incompleto respecto al

Atencién area evaluada por la

prueba de MoCA.

Respecto a la

Denominacién

i

Area ejecutiva

o
wv
=
o
=
wv

20

) capacidad ejecutiva en
M Puntaje incompleto  ® Puntaje completo

el grupo sin

Figura 12. DOMINIOS COGNITIVOS ALTERADOS SEGUN LA EVALUACION DE MOCA antecedente de
EN PACIENTES SIN ANTECEDENTE DE COVID 19 n=16 ,
Covid 19 se

encontrd alteracién en un 68.8% (11) contra un 79.5% (31) en los pacientes con antecedente de

Covid 19, con una significancia estadistica de p 0.395 (p >0.05 con IC 95%). En cuanto al rea de

.. " . nominacién con
Dominios cognitivos alteradon en los pacientes denominacion con y

CON antecedente de Covid 19 n= 39 sin el antecedente de

. g Covid 19 no se
Orientacion [N

Memoria difererida I —— encontraron

Abstraccion

Lenguaje de fluidez EEEEEE—————

alteraciones. En el

N
Lenguaje de... I area de atencion se
Calculo  Fs encontro alteracién de
Atencion [EEEEE—_——
- 50% (8 en los
Denominacion
Area ejecutiva I pacientes con
0 10 20 30 40 50 antecedente de Covid
® Puntaje incompleto M Puntaje completo 19 y un 61.5% (24)

para los pacientes con

Figura 12. DOMINIOS COGNITIVOS ALTERADOS SEGUN LA EVALUACION DE MOCA el antecedente
EN PACIENTES SIN ANTECEDENTE DE COVID 19 n=16
de la
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enfermedad, con un calculo de p 0.431 (p >0.05 con IC 95%). Para el dominio de calculo se observo
una alteracion de 56.3% (9) en los pacientes sin el antecedente de Covid 19y un 79.5% (31) en los
pacientes con el antecedente, una p 0.079 (p >0.05 con IC 95%). Se dividi6 en 2 partes el lenguaje,
siendo el primero de repeticion y el segundo de fluidez, por las areas cerebrales que implican
procesos Yy areas cerebrales distintas para su evocacion. En la repeticion los pacientes sin
antecedente de Covid 19, todos tuvieron error en un 100% (16), mientras que los pacientes con
antecedente de enfermedad por Covid 19 tuvieron alteracion en 87.2% (34), con una p 0.133 (p >0.05
con IC 95%). Respecto a la fluidez, se encontré una alteracion del &rea en 43.8% (7) en los pacientes
sin el antecedente de la enfermedad, mientras en los que tuvieron el antecedente se encontrd una
alteracion de 59% (23) con una p 0.303 (p >0.05 con IC 95%). En cuanto a la abstraccion se encontré
un 6.3% (1) de alteracién en los pacientes sin antecedente de la enfermedad y con un 10.3% (4) a
los pacientes con el antecedente, con una p 0.639 (p >0.05 con IC 95%). Por otra parte, en la memoria
diferida se encontrd alteracion de un 81.3% (13), en los pacientes con antecedente de Covid 19y un
74.4% (29) en los que no tenian el antecedente, con p 0.585 (p >0.05 con IC 95%). Finalmente, para
el dominio de orientacién se encontrd una alteracion de 18.8% (3) para los que no tenian historial de
Covid 19y 33.3% (13) en los pacientes con el historial, con p 0.279 (p >0.05 con IC 95%). (Ver Tabla
5, Figura 12y 13)

MOCA en los pacientes con deterioro cognitivo n= 55

Tabla 5. Frecuencias encontradas en puntajes incompletos por cada dominio cognitivo de la evaluacién de

Variable Sin antecedente de  Con antecedente de Significancia
Covid 19 n=16 Covid 19 n=39 estadistica (p) con
intervalo de confianza
de 95%
Dominio cognitivo con puntaje
incompleto n (%)
Area ejecutiva | 11 (68.8) 31(79.5) p 0.395
Denominacion 0 0

Atencion | 8 (50) 24 (61.5) p 0.431
Calculo | 9 (56.3) 31 (79.5) p 0.079
Lenguaje de repeticién | 16 (100) 34 (87.2) p0.133
Lenguaje de fluidez | 7 (43.8) 23 (59) p 0.303
Abstraccion | 1 (6.3) 4 (10.3) p 0.639
Memoria Diferida | 13 (81.3) 29 (74.4) p 0.585
Orientacion | 3 (18.8) 13 (33.3) p 0.279

Se realizd el célculo del Odds Ratio para encontrar la posible asociacion sobre la variable

independiente (Antecedente de enfermedad por Covid 19) y la variable dependiente (Presencia de
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deterioro Cognitivo), en donde con un intervalo de confianza de 95% se encontré un OR de 4.67,
concluyendo en una asociacion positiva entre el antecedente de la enfermedad y la presencia de
Covid 19. (Ver Tabla 6)

Medida de asociacién Valor Intervalo de confianza de 95% (Inferior -
Superior)
Odds Ratio 4.67 (1.88-11.59)
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DISCUSION

El enfoque de este estudio tratd de centrarse en la poblacion adulta mayor, tomando en cuenta a partir de los
60 a los 70 afios, eliminando el sesgo que pudiera ocasionar la edad, debido a los cambios ya descritos del
envejecimiento, deja al adulto mayor vulnerable a experimentar con mayor facilidad cambios neurobioldgicos
por el virus del COVID 19, siendo esto ultimo de mayor importancia por los cambios y neuropsiquiatricos que

hasta al momento se siguen estudiando después de la pandemia iniciada en Wuhan, China en 2019.

Algunos autores como Hannah, D. et al. %7, han encontrado sintomas compatibles con alteraciones de algunos
dominios cognitivos entre ellos, atencién, memoria a corto plazo o la memoria de trabajo, que han sido
persistentes de 2 hasta 7 meses, para lo cual se acufio el término “niebla o neblina mental por Covid 19
proponiendo esta afeccion independientemente del cuadro de gravedad que haya sucedido, es decir, no
necesariamente la gravedad del cuadro de la enfermedad sera determinante para la afeccion cognitiva en una

persona, debido a la neurobiopatologia del virus, dejando aun en incertidumbre la persistencia de este cuadro.

Debido a la incertidumbre de esta afeccion, otros autores como Monje 4, comentan sobre el impacto generado
por el sindrome postcovid postagudo al cual, se acufié el término “Covid Prolongado o PACS”, en donde
describen una serie de afecciones neurologicas debido a este sindrome, destacando la presencia de este
durante o después de un caso confirmado por la enfermedad y que estos sintomas pueden ser: anosmia,
ageusia, niebla mental, depresion y ansiedad. La niebla mental se caracteriza por una alteracion de la atencion,
memoria, velocidad de procesamiento de la informacién, concentracién y alteracion en la funcion ejecutiva,
explicado a grandes rasgos por los procesos inmunomediados de inflamacidn y citotoxicidad. Sin embargo pese
a que a lo largo del articulo se citan mas referencias haciendo alusién a la preocupacion de una afeccion a las
funciones mentales superiores, no se menciona el tiempo de su persistencia o si quiera la medicién por
escrutinio de un deterioro cognitivo establecido como secuela o solo una niebla mental persistente que después

tiende a recuperarse.

Por otro lado, estudios mas recientes como el de Giussepe, et. al.,*! vuelve a destacar que hasta 2023, a
comparacion de los articulos antes mencionados que son del 2022, que el PACS causa deterioro a diferentes
niveles tanto fisico, como cognitivo y emocional y que de igual manera se acompafia de secuelas a mediano y
a largo plazo, comentando que pueden presentarse hasta 2 meses después de la enfermedad y persistir
después 3 meses al menos, siendo un total de 5 meses, comparado con el estudio de Hannah y et. al. 77, los
cuales mencionaban hasta un periodo de 7 meses, sin embargo, comentan que existen predictores
demograficos para el desarrollo de este sindrome siendo sexo femenino, tabaquismo, condiciones médicas
preexistentes, numero de sintomas en la fase aguda, enfermedad grave/critica, ventilacién mecanica invasiva
y la edad avanzada. Sin embargo y pese a lo antes ya comentado, hay una minoria de estudios en donde se

explica este sindrome o las posibles secuelas de la enfermedad, en donde cabe mencionar que en la mayoria
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la participacion es de adolescentes, nifios y adultos jovenes, quedando sin seguimiento la poblacion de adultos

mayores en donde es mas frecuente el deterioro cognitivo y se encuentran més predispuesto al PACS.

Uno de los enfoques de este estudio, no era contribuir hacia la definicién en tiempo del probable sindrome
postcovid, sino que, por la patobiologia del mismo virus, en donde independientemente de la gravedad de la
entidad clinica, la afeccion neuroldgica por los mecanismos de invasion del virus no estaba exento de su
afeccion cerebral, como ya lo han descrito algunos articulos 17:18.26:27.29.3035, Por |os cambios que se observan
en el envejecimiento de manera global en donde hay una neuroinflamacion e inflamacion sistémica 1314153335,
sobre todo el aumento de la microglia que con la respuesta Th1 del virus es mas propenso el sistema nervioso
a un ataque directo. Hasta el momento algunos casos de Covid leve solo cursaron ageusia, disgeusia o
anosmia, siendo estos manifestaciones de afecciones a los receptores periféricos de la transduccion de
sefales, sin embargo por las vias neurobiol6gicas propuestas, es probable que no solo hay una afeccion
periférica sino también a nivel central, en donde aun es un area de oportunidad de estudio. Por otro lado
retomando el neuroenvejecimiento, se ha observado cambios anatémicos, estructurales y fisiolégicos, los
cuales se llevan a partir de los 50 afios 25337 en donde a parte de una reduccién de la masa encefalica también
lo hay de la neuroglia, asi como aumento de la microglia, lo cual ante la entrada del Virus de Covid 19
independientemente de la gravedad, lo hace susceptible a la citotoxicidad y mas enlentecimiento o disminucion
de las funciones mentales superiores, que perse mismo vemos mas frecuente en este grupo de edad por otras
causas neurodegenerativas (Alzheimer, Vascular, Parkinson, Cuerpos de Lewy, Frontotemporal, entre otros).
Por la alta incidencia en el grupo de adultos mayores este estudio incluy6 pacientes de 60 afios a 70 afios,

debido al sesgo pudiera causar una edad mas avanzada en nuestra poblacién mexicana.

La poblacién adulta mayor, en México se caracteriza por una mayor frecuencia de comorbilidades asi como mal
monitoreo a las mismas, es por ello que fue necesario establecer lineamientos estrictos para establecer un
deterioro cognitivo y no solo una estado transitorio de deterioro cognitivo en donde aun no estaba bien definido
e incluso se utilizé el autoinforme o medidas no validadas 42, debido a que puede ser un factor de riesgo, por
los receptores que ocupa ACE2 cerebrales y mas produccion de b amieloide como los encontrados en cerebros
postmortem de pacientes fallecidos por Covid 19 1718 para el desarrollo a futuro de un sindrome demencial por
Alzheimer o Parkinson, como lo exponen algunos Journal de enfermedades neurodegenerativas 19.21.26,36:39, Sin
embargo aunque hay posibles hipdtesis en algunos articulos sobre el camino del Virus de SARS-COV2 a una
enfermedad neurodegenerativa, faltan afios de observacion para establecer un enlace causal directo para un

sindrome incluso demencial.

Por ofro lado, en lo que respecta a la medicion del deterioro cognitivo se tomd la herramienta més sensible y
especifica hasta el momento para su escrutinio, el cual fue la escala de MOCA, el cual en este caso solo se

hizo una deteccion positiva 0 negativa, sin clasificarlo por gravedad, debido a que existen pocos estudios sobre
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la investigacion en donde se establezca una asociacion directa entre la presencia del antecedente de Covid 19
y deterioro cognitivo, como el de Liu YH, et. al*® ,estudio de cohorte en donde se siguid a la poblacién
sobreviviente en China dada de alta por 1 afio, aqui se establecié que la supervivencia al Covid 19 aumentaba
el riesgo de deterioro cognitivo, calculando un OR de 4.87 y un OR de 95% , aqui se utilizd una escala validad
para poblacién china llamada TICS-40 por via telefénica, se debe tomar en cuenta que esto fue en condiciones
de pacientes que fueron en su total hospitalizados, pero cabe destacar su importancia debido a que la poblacion
tenia una edad media entre 66 a 74 afios y fueron seguidos por un periodo de 12 meses. Sin embargo, en este
estudio, se desconoce control de enfermedades previas (Hipertension Arterial, Diabetes tipo 2, EPOC,
hiperlipidemia, cardiopatia isquémica. Asi mismo incluyeron pacientes que ya tenian antecedente de
Enfermedad Vascular cerebral sin especificar el grado de afeccién lo cual es un factor de riesgo directo para
deterior cognitivo moderado a grave, enfocandose més este estudio a personas con un escenario agudo de la
enfermedad con complicaciones ya preexistentes, que con la enfermedad por Covid 19, fue el gatillo para la
presencia de deterioro cognitivo. Por tal motivo una de las fortalezas de este estudio fueron los criterios de
exclusién mas estrictos, los cuales permiten eliminar posibles asociaciones conocidas o factores de riesgo para
concluir si verdaderamente se encuentra la presencia de un deterioro cognitivo o un estado transicional. Otra
de las fortalezas de este estudio es que se incluyeron pacientes con comorbilidades estrictamente controladas
para su grupo de edad y algunas como son la Diabetes o Hipertension arterial, aun sigue en investigacion el
tiempo en que se puede desarrollar un deterioro cognitivo, sin embargo, se han determinado algunas
asociaciones en el tiempo. Sin embargo, en este estudio aun con un maximo de comorbilidades de 3, siendo
latinos, y con 60 a 70 afios, aun con estos posibles factores de riesgo se puede no desarrollar deterioro
cognitivo, invitando a la poblacién a un control verdadero de las comorbilidades de base. Asi mismo, muchos
autores asocian la posibilidad de una asociacién en cuanto al grado de severidad por Covid 19 y el desarrollo
de Deterioro cognitivo 4> Pero en este estudio, al eliminar los posibles factores de riesgo, y al tener control de
las comorbilidades de base, encontramos que independientemente del grado de severidad por Covid 19y las
veces en las que se tuvo el evento, el resultado de la presencia de deterioro cognitivo estuvo presente en los
pacientes incluidos en este trabajo de investigacion. Por lo que se debe tomar alerta para acciones preventivas
una vez que se sepa el antecedente de Covid 19 en la poblacién, independientemente del estado funcional o
comorbilidades, ya que a la larga puede desarrollarse una dependencia temprana, asi como sindromes

geriatricos a temprana edad.

Los dominios cognitivos mencionados en otros articulos para el sindrome de Covid prolongado o neblina mental,
fueron atencién, memoria y sindrome disejecutivo, por mencionar los mas frecuentes3:1415,33,35, 17,18,26,27,29,30,35,
Sin embargo, las pruebas utilizadas para la medicion en los articulos en su mayoria no eran objetivos, sino
subjetivos 0 escalas validadas solo para la poblacion que se iba a analizar. Otra de nuestras fortalezas de este

estudio es tomar en cuenta que se aplicé la prueba hasta ahora mas sensible y especifica para el escrutinio del
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deterioro cognitivo siendo la herramienta de evaluacién cognitiva MoCA, por su alta sensibilidad y especificidad
ya mencionada a nivel mundial, utilizando con ella ademés las &reas evaluadas para medir de manera objetiva
las variables en cuanto a los dominios cognitivos para observar las alteraciones siendo antecedente el Covid
19. Evaluado de esta forma y comparando los antecedentes de enfermedad, no encontramos diferencia
significativa entre ambos grupos, pero cabe mencionar que las &reas que menos se vieron afectadas fueron la
nominacion, la abstraccion y la orientacidn, pero las areas que se vieron mas afectadas fueron el lenguaje de
repeticion (I6bulo frontal motor y Idbulo temporal), area ejecutiva (Lébulo frontal, en corteza orbitofrontal),
calculo (I6bulo parietal) y finalmente atencién (parietal derecho), lo cual llama la atencién que las zonas mas
mencionadas de afeccioén por el dominio cognitivo evaluado, seria el I6bulo frontal, el parietal y temporal, siendo
que el lébulo occipital, que lleva a cabo el reconocimiento de rostros, en este caso de la prueba la nominacién
no se vio afectada. Habria que abrir el abanico de posibilidades para investigar la afinidad por este virus, aunque
llama la atencién que aun sin el antecedente del virus los pacientes manifestaron casi siempre los mismos
dominios afectados, que si tomamos en cuenta el proceso de neuroenvejecimiento, tal vez el Covid 19 sea la

nueva interrogante para un posible acelerador del envejecimiento.
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CONCLUSION

La presencia de deterioro cognitivo y el antecedente de Covid 19 en adultos de 60 a 70 afios, tuvieron una
asociacion positiva, lo cual concluye en que el antecedente de Covid 19 independientemente del grado de

severidad, los eventos que se hayan tenido o inclusive la edad, se asocia a la presencia de deterioro cognitivo.

Por otro lado, respecto a la presencia de comorbilidades, si éstas estan en control 0 en metas no se asocia con
la presencia de deterioro cognitivo. Sin embargo, respecto al grado de escolaridad, entre mas afios de estudio
se tuvo, no fue un factor protector o determinante para no tener deterioro cognitivo en los pacientes con el

antecedente de Covid 19.

Los dominios cognitivos afectados, son similares a los que se describen en otros estudios clinicos con el
antecedente de Covid 19, sin embargo al compararlo con personas que no tenian el antecedente de ese grupo
de edad (60 a 70 afios) no se encontré diferencia estadistica entre los grupos, solo que la afeccidén era menor

en la nominacidn, abstraccion y orientacion.

La asociacion positiva encontrada toma gran relevancia los adultos mayores, debido a que en este grupo de
edad son més frecuentes las entidades con alteraciones cognitivas, el cual debera considerarse el antecedente
de Covid 19 para desarrollar métodos de deteccién oportuna e intervencion secundaria, debido que a la larga
puede progresar a deterioro de la funcionalidad y en dado caso la progresion a un sindrome demencial. Por tal
motivo, se deberd indagar en el historial de Covid 19 en los pacientes e incentivar a la aplicacién de un

instrumento objetivo para su deteccion y tomar acciones para evitar la dependencia del adulto mayor.
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ANEXOS:

1. Carta de consentimiento Informado Tomado del Formato IMSS Clave: 2810-009-013

‘ INSTITUTO Mmlm“q DEL SEGURO SE[CIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
@ Y POLITICAS [}E SALUD i
COORDINACION DE INVESTIGACION EM SALUD
Im Carta de consentimiento informado para participacion en

protocolos de investigacion (adultos)

Mombre dal estudio:

Patrocinador externo (51 aplica):
Lugar vy fecha:

Mimero de registro institucional:

Justificacion ¥ objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos v molestias:

Posibles beneficios que recibirg al

participar en el estudio:
Informacion  sobre  resultados
alternativas de tratamiento:
Participacion o retira:

Privacidad y confidencialidad:

Declaracion de consentimiento:

¥

“Asociacion entre presencia de deterioro cognitivo y enfermedad
por Covid 19 en adultos mayores de 60 afios en Hospital General de
Zona 27"

Hospital general de zona numera 27 dal Instituto Mexicano Del Seguro
Social.

Observar si el antecedente de haber tenido la infeccion por SARS COW-2
repercute en alguna funcidn del cerebro a largo plazo (lenguaje, memoria,
calculo, juicio, escritura, abstraccian)

Se seleccionardn 2 grupos, uno con antecedente de la COVID 19 v ofro que
no lo haya tenido, que estén bien controlados si tienen enfermedades, luego
se realizara 2 cuestionarios, uno gue mide las fundones mentales y otro sus
funciones basicas de |a vida.

El cuestionario puede considerarse largo, por lo que el tiempo puede ser
grande.

|dentificar de manera temprana un posible deterioro cognitivo

Al final del estudio se daran & conocer los resultados, si se detects alguna
alteracion cognitiva se le hara saber.

Usted puede decidir participar o no en el estudio, y también & ya no esta
seguro de seguir participando puede renunciar en cualguier momento.

Mo se le dard su informacion a otras personas, Unicamente la informacion se
compartira con los investigadores que participen en el estudio.
Acorde & la ley de proteccion de datos personales

Después de heber leido y habiéndoseme explicade todas mis dudas acerca de este estudio:
Mo acepto participar en el estudio.
Si acepto participar y que se tome la muestra solo para este estudio.
Si acepto participar v gue s2 tome la muestra para este estudios y estudios futuros, por lo gue acepto se

me pueda contactar para lo cual otorgo nldmero de contacto

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:
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2. Instrumento de escrutinio que se utilizara para la medicién de deterioro cognitivo Derechos de
MOCA MEXICANA 7.3:

MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA) [P

- Mivel 8a astudios Facha da nacimisnto: i
(EVALUAC KN ANITTY
e Fecha: g

Dibujar un Reloj [Nueve y diez)

Copiar el cilindro 13 puantes)

Versidn Mexicana 7.3, Versidn Aerna

Comienzo

[ ] [ ] [ ] () 11 s

Contorno  NOmMeros Agujas

- L%
- R
g )/
"
e ‘-"‘I: — |
\ K ) {
X |
— -
g L%} = —
[ _3
S —
TREN HUEVD SOMBRERD SiLLa AZUL Sin
1 er intenio punics
2" intanto

ATENCION Lea la serie de nimeros (1 nimero/seg.) El paciente debe repetiia. [ ] 54187

El paciente debe repetirla a la inversa. [ ] 174

Lea 13 serie ge letras. Bl pacients debe dar un golpecite con @ mano cada wel gue se diga 1z letra A No 52 asignan puntos si & 2 errores
[ ] FEACMMNAAIKLBAFAKDEAAAIAMOFAAR

_/1
Restar de 7 en 7 empezando desde 80 [ 173 [ 166 [ 159 [ 152 [ 145
4 05 sustracciones cormectas: 3 puntos, 2 o 3 correctas: 2 puntos, 1 correcta: 1 punto, 0 correctas: D puntos JB
LENGUA.JE Aot 03 it s o Al gack 93 bt o e @ dirubectie dusprass oo poretints | ] s etan cpss secitmrion rasncs sures kniwon s o smage [ ] Jz
Fluidez del lenguaje. Decir el mayor ndmero posible de palabras que comiencen por laletra “MTenlmin [ ] iN 2 11 palabras) J]_
M
ABSTRACCION Similitud entre p. ej. plitano = naranja= fruta [ ] ojo~oido [ ] trompeta-piano _f;
ARSI (A 0l D=be acordarse da las palabras TREN HUEWVD SOMBRERO SILLA AZUL Puntos por JS
sests | [ ) (1| o (] [ recversas
SIN FISTAS
- o Pista de categoria dnicaments
Pista eleccion multiple
D clied res = Déa dela -
[ 1] Mocha! [ ]mes [ 1] afe [ 1] serrara [ ] Lugar [ ] Cudad Js
Adaptacion: L. Ledesma PhD. Normalz 26/ 30 TOTAL __J%0

Anadir 1 punta si tiene 5 12 afos de estudios

© Z. Masreddine MD  www.mocatest.org
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3. Escala de funcionalidad de KATZ para poblacion adulto mayor

indice de Katz

1.Bafio

-Independiente: se bafia enteramente solo, o bien req independiente uiere ayuda Unicamente en
alguna zona concreta (p. Ej., espalda).

-Dependiente: necesita ayuda para lavarse en mas de dependiente una zona del cuerpo, o bien
para entrar o salir de la bafiera o ducha.

2. Vestido

-Independiente: coge la ropa y se la pone él solo, p independiente uede abrocharse (se excluye
atarse los zapatos o ponerse las medias o calcetines).

-Dependiente: no se viste por si mismo, o permanece dependiente parcialmente vestido.

3. Uso Del Wc

-Independiente: va al wc solo, se arregla |a ropa, s independiente e limpia él solo.

-Dependiente: precisa ayuda para ir al we y/o para | dependiente impiarse.

4. Movilidad

-Independiente: se levanta y se acuesta de la cama é independiente | solo, se levanta y se sienta de
una silla él solo, se desplaza solo.

-Dependiente: necesita ayuda para levantarse y/o aco dependiente starse, de la cama y/o de la
silla. Necesita ayuda para desplazarse o no se desplaza.

5. Continencia

-Independiente: control completo de la miccion y def independiente ecacion.

-Dependiente: incontinencia parcial o total de la mi dependiente ccidén o defecacion.

6. Alimentacion

-Independiente: come solo, lleva alimento solo desde independiente el plato a la boca (se excluye
cortar los alimentos).

-Dependiente: necesita ayuda para comer, no come sol dependiente o o requiere alimentacion
enteral.

A. Independiente Para Todas Las Funciones.

B. Independiente Para Todas Menos Una Cualguiera.

C. Independiente Para Todas Menos Bafio ¥ Otra Cualquiera.

D. Independiente Para Todas Menos Bafio, Vestido ¥ Otra Cualquiera. Tra Cualquiera.

E. Independiente Para Todas Menos Bafo, Vestido, Uso Wc ¥ Otra Cualguiera. O Wc Y Otra
Cualquiera.

F. Independiente Para Todas Menos Bafo, Vestido, Uso Wc, Movilidad Y Otra Cualquiera. O W,

Movilidad ¥ Otra Cualquiera.
G. Dependiente En Todas Las Funciones.

Resultado: indice De Katz:




4. LISTA DE COTEJO Y CUESTIONARIO PARA CRITERIOS DE INCLUSION, NO SELECCION Y

ELIMINACION

NOMBRE DEL PACIENTE:
NUMERO DE SEGURIDAD SOCIAL:
EDAD:

Criterio de seleccion

Si

No

Paciente de 60-70 afios

Hipertension Arterial o Diabetes de menos de 5 afios de diagnostico

Control de Hipertensidn Arterial (menos de 140/90 mmHg)

Control de Diabetes con Hb glicada de 7%, glucosa en ayuno menor a 130 mg/dL

No hospitalizaciones por complicaciones por enfermedades de base

Antecedente de COVID leve moderado grave o critico

Prueba rapida o PCR demostrable

Criterios de exclusion

Deterioro Cognitivo previo

Antecedente de Neuroinfeccién que no sea por SARS COV

Antecedente de alguna de las siguientes: Evento Vascular Cerebral antiguo o reciente,
Esquizofrenia, Trastorno de Bipolaridad, Neumopatia por Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Crénica Panel C y D y con apoyo de oxigeno, cardiopatia isquémica,
antecedente de etilismo intenso (mas de 100 g/dia), antecedente de Traumatismo

Craneoencefalico moderado a grave, Lupus Eritematoso sistémico.

Eliminacion

¢ Tiene Delirium?

EVC durante el protocolo

Encefalopatia por cualquiera de sus causas
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5. Hoja de recoleccion de datos:

Nombre : Folio:

Edad: Sexo: Escolaridad:

Variable

Si No

Hipertension Arterial Sistémica

Antecedente de Traumatismo Craneoencefalico leve

Antecedente de enfermedad por COVID 19

Diabetes tipo 2

Tabaquismo < de 5 cigarrillos diarios

Consumo de alcohol menor a 100 g/dia

Depresién

Tratamiento con esteroide

Variable

Respuesta

Tiempo de infeccién por Covid 19

Funcionalidad
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6. Certificado para la aplicacion de MOCA Test

CERTIFICATE OF COMPLETION

This certificate acknowledges that

Ana karen Lopez avendano

has successfully completed a one hour training and certification to administer and score the
Montreal Cognitive Assessment, MoCA. Only health professionals with expertise in cognition
can interpret test results

Completion date: 2023/08/05 Suggested recertification date: 2025/08/05
MXLOPAN710591445-01

& Copyright © 2024

Z Nasreddine MD FRCP(C)

Dr Nasreddine, Ziad
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