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RESUMEN
Caracterizaciéon y frecuencia de factores de riesgo de pacientes con diagndstico
de Enfermedad Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado,
atendidos en el servicio de Urgencias del Hospital General de Zona No. 30 del
OOAD BC

Ernesto Aragon Castro3, Dr. Rommel Carranco Salas??, Dr. Edgar Garcia Duarte34,
Dra. Paola Garcia de la Torre®, Angélica Maria Martinez Contreras®, Carmen Gorety

Soria Rodriguez ’

1 Médico Residente de la especialidad de Medicina de Urgencias, HGZ No. 30 IMSS,
Mexicali B.C., OOAD BC

2 Urgencidlogo, HGZ No. 30 IMSS, Mexicali B.C, OOAD BC

3 Facultad de Medicina Mexicali, Universidad Auténoma de Baja California

4 Coordinacién de Educacion e Investigacion en Salud, HGZ No. 30 IMSS, Mexicali
B.C.

> Unidad de Investigacion Médica en Enfermedades Neuroldgicas, Siglo XXI, Ciudad de
México.

6 Hospital de Gineco-Pediatria con Medicina Familiar No. 31, Mexicali, B.C.

" Coordinacioén de Investigacion en Salud, OOAD BC

Antecedentes: La mayoria de los pacientes que requieren hospitalizacion por COVID-
19 cuentan con multiples comorbilidades que son a su vez factores de riesgo
directamente relacionados con la aparicion de Enfermedad Vascular Cerebral (EVC).
En estudios realizados en diversos paises se ha encontrado incidencia importante de
sintomas neuroldgicos y especificamente eventos vasculares cerebrales en pacientes
con sospecha clinica o diagnostico establecido de COVID-19.

Objetivo general: Caracterizar a pacientes con EVC e identificar factores de riesgo en
los sospechosos y COVID-19 confirmado, que se atendieron en el servicio de Urgencias
del Hospital General de Zona No. 30 (HGZ30) del OOAD BC.

Material y Métodos: Previa autorizacion de los Comités Local de Investigacion en Salud
y el de Etica en Investigacion, se realiz6 un estudio descriptivo, observacional,
retrospectivo y transversal en el HGZ30 del OOAD BC del IMSS, donde fueron



analizadas las caracteristicas clinicas, bioquimicas y factores de riesgo en los
expedientes de aquellos pacientes que presentaron EVC y sospecha o confirmacién de
COVID-19. Andlisis estadistico: Se utilizé estadistica descriptiva: medidas de tendencia
central y de dispersibn para variables cuantitativas y porcentajes para variables
cualitativas. Para las variables cuantitativas se utilizaron estadisticos paramétricos o no
paramétricos de acuerdo con la normalidad de la poblacion. Se empleé el programa
estadistico SPSS v.21.

Experiencia del grupo: Se realizé estudio sin solicitar financiamiento. Los recursos
materiales con los que se conté fueron equipo de cOmputo, paquete estadistico SPSS
v.21y por parte del hospital y autorizado por el Director de la Unidad Médica y la JSPM,
acceso a la informacién en las plataformas del SIAH y de los expedientes fisicos.

Tiempo a desarrollarse: Se obtuvieron datos de los expedientes de pacientes con
diagnosticos de Enfermedad Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado
gue se atendieron y hospitalizaron durante el periodo de abril 2020 a marzo de 2021

analizandose la informacion obtenida en un lapso de 29 semanas.



MARCO TEORICO

Generalidades de SARS-CoV2

El virus del Sindrome Respiratorio Agudo Severo por Coronavirus tipo 2, causante de la
enfermedad COVID-19, es parte de la familia Coronaviridae, la cual se subdivide en
cuatro géneros: Alphacoronavirus, Betacoronavirus, = Gammacoronavirus Yy
Deltacoronavirus. Los coronavirus de importancia médica conocidos hasta hoy son siete,
y pertenecen a uno de los dos primeros géneros mencionados. Desde el punto de vista
eco-epidemioldgico se pueden clasificar en dos grupos: coronavirus adquiridos en la

comunidad (o coronavirus humanos, HCoV) y coronavirus zoonéticos.?

Patogenia

El SARS-CoV-2 entra a la célula utilizando la proteina S (spike) que se une a la enzima
y receptor funcional ACE2, que se encuentra presente en mayores cantidades en el
rifion, los pulmones y el corazon, y participa en la transformacion de la angiotensina | en
angiotensina 1-9, y de la angiotensina Il en angiotensina 1-7. Se ha observado que los
casos graves de COVID-19 presentan niveles de angiotensina Il altos, y que sus niveles

se correlacionan con la carga viral y el dafio pulmonar. !

La evidencia reciente sugiere que COVID-19 también puede afectar el sistema
cerebrovascular. En un estudio que investigo a 41 pacientes con COVID-19 en Wuhan,
se observé enfermedad cardiovascular en seis (15%) de los pacientes. Se ha postulado
gue los mecanismos inflamatorios e hiper-coagulables, incluyendo la presencia de
anticuerpos antifosfolipidos, puede contribuir a la aparicion de eventos trombdéticos. La
COVID-19 aumenta las moléculas pro inflamatorias, incluida la interleucina (IL) -1 e IL-6.
La respuesta inflamatoria sistémica también puede resultar en la ruptura o erosién de
placa aterosclerdtica y desestabilizar condiciones cardiovasculares previamente
asintomaticas. Ademas, los pacientes con COVID-19 pueden desarrollar una mayor
coagulopatia grave definida como coagulopatia asociada a COVID-19 (CAC) que es
inducida por la respuesta inflamatoria sistétmica aguda presuntamente mediada por el

agente infeccioso o sus productos.?



En algunos pacientes, la combinacion entre trombocitopenia, tiempos de protrombina
prolongados, dimero D alto y disminucion de la concentracion de fibrinbgeno, es
concordante con la coagulopatia por consumo que usualmente se desarrolla en la
coagulacién intravascular diseminada. Los estudios postmortem de pacientes que
fallecieron por COVID-19 muestran formacion de trombosis micro vascular en pulmones,
asi como en multiples 6rganos. Se ha sugerido que la invasion viral del endotelio vascular
produce activacion por contacto del complemento que a su vez inician las cascadas de

la coagulacién e inflamacion produciendo lesién multiorganica.3

El rol que juegan todos estos mecanismos vasculares y factores inmunomediados en la
patogénesis del EVC en COVID-19, sin embargo, permanece sin esclarecerse. La
oclusion de vasos grandes usualmente se encuentra en estos pacientes en sitios
atipicos, como trombosis extensa emanando de la arteria carotida comun. Lo que se ha
reportado en la literatura clinica es la relacion entre la formacion de infartos en territorios
de grandes vasos y factores de riesgo convencionales (edad, hipertension, diabetes,
fibrilacion auricular y miocardiopatia isquémica) infectados por SARS-CoV2 ademas de
tener marcadores inflamatorios elevados (proteina C reactiva y ferritina) y marcadores

de coagulacion vy fibrindlisis (dimero D, fibrin6geno) 4

Los pacientes con COVID-19 que desarrollan EVC isquémico comparado con aquellos
gue no lo desarrollan usualmente tienen mayor tasa de eventos cardiovasculares durante
su hospitalizacion incluyendo edema cerebral, hemorragia intra-cerebral e infarto agudo
al miocardio, ademas de tener mayor riesgo de desarrollar falla organica multiple
principalmente con lesion renal aguda, insuficiencia hepatica aguda e insuficiencia

respiratoria aguda. °

En una revision preliminar se encontré que la incidencia de EVC isquémico fue del 2,4%
en pacientes con COVID-19, comparable a la tasa identificada en Wuhan, China, al
principio del curso de la pandemia. En un estudio de Italia se encontr6 una tasa de 9/388
(2,5%) pacientes hospitalizados con COVID-19 y en un informe de 3 hospitales de
Holanda, que encontraron accidente cerebrovascular isquémico en 5/184 (2,5%) de los

pacientes que requieren cuidados intensivos. Sin embargo, estas tasas son



considerablemente mas altos que los encontrados en un gran estudio observacional de
Nueva York de 3556 pacientes con COVID-19 que identific6 accidente cerebrovascular
en solo el 0.9% de la cohorte. Esta variabilidad entre los estudios probablemente refleja
diferencias en la gravedad de la enfermedad de los pacientes hospitalizados, prevalencia
de factores de riesgo vascular en la poblacién, capacidad para diagnosticar con precision
todos los accidentes cerebrovasculares en una situacion de servicios meédicos

abrumados y diferencias metodolégicas. °

Comorbilidades y factores de riesgo

La infeccion por SARSCoV-2 afecta a todos los grupos etarios, sin embargo, aquellos
individuos mayores de 60 afios de edad, ademas de aquellos que presentan
comorbilidades como diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva crénica vy

enfermedades cardiovasculares tienen mayor riesgo de desarrollar la infeccién.’

La informacion clinica y epidemiologica disponible sobre la COVID-19 sugiere que
algunas comorbilidades especificas incrementan el riesgo de infeccion con presentacion
incrementada de lesion pulmonar y muerte. Las comorbilidades mas frecuentemente

reportadas son la hipertension, las enfermedades cardiovasculares y la diabetes.®

Las enfermedades asociadas en pacientes con COVID-19, son predictores de mal
prondstico y esta situacion se agrava en las personas mayores de 60 afos, en los
sospechosos, sin embargo, los que usualmente presentan comorbilidades con mayor

frecuencia son los mayores de 45 afios (60,23%).°

Segun un estudio mexicano, la diabetes, hipertensién, y obesidad fueron las
comorbilidades con mayor significancia estadistica en los modelos que analizaban
efectos adversos de su cohorte, sugiriendo que las enfermedades metabdlicas son
factores determinantes en la severidad de la COVID-19. De estas tres, la obesidad fue
la Unica que no resulté afectada por la presencia de otros factores de riesgo después del
ajuste multivariable, lo que podria sugerir una asociacion entre adiposidad abdominal y

la severidad de la enfermedad.1°



Manifestaciones clinicas

En un estudio de 41 pacientes en Wuhan, se report6é que los sintomas mas comunes son
la tos (31 [76%]) y mialgias o cansancio (18 [44%)]); sintomas menos comunes son la
produccién de esputo (11 [28%] de 39), cefalea (3 [8%] de 38), hemoptisis (2 [5%] de
39), y diarrea (1 [3%] de 38). Mas de la mitad de los pacientes (22 [55%] de 40)
desarrollaron disnea. La duracion media desde el inicio de los sintomas hasta la disnea
fue de 8 dias (IQR 5.0-13.0). La media desde el inicio de los sintomas hasta la
hospitalizacion fue de 7 dias (4.0-8.0), hasta el desarrollo de SDRA fue 9 dias (8.0—
14.0), hasta la ventilacibn mecanica invasiva fue de 10.5 dias (7.0-14.0), y a la admision
en una unidad de cuidados intensivos (UCI) fue de 10.5 dias (8.0-17.0)!

La mayoria de las manifestaciones neurologicas aparecen de manera temprana durante
la enfermedad (media de 1 - 2 dias). En un estudio en Wuhan, de 6 pacientes con EVC,
2 llegaron a urgencias debido a aparicion subita de hemiplejia sin sintomas tipicos de
COVID-19 (fiebre, tos, anorexia, diarrea). Las lesiones pulmonares fueron evidentes
mediante TC y se hizo diagndstico de COVID-19 mediante PCR. Algunos pacientes con
fiebre y cefalea (casos sospechosos) fueron admitidos a hospitalizacion una vez se
descartdo la enfermedad mediante prueba antigénica rapida (PAR), sin embargo,
presentaron mas tarde sintomas tipicos como tos, odinofagia, hallazgos laboratoriales
como linfopenia, y de imagen como opacidades en patron de vidrio deslustrado en TC,

por lo que se realiz6 PCR confirmando el diagndstico.?

Son de consideracion los reportes que demuestran algunos pacientes diagnosticados
con COVID-19 no han mostrado sintomas respiratorios tipicos, como fiebre y tos, al
momento del diagndéstico; siento en ocasiones comun el solo presentar sintomas
neurolégicos en un inicio: 1) dolor de cabeza, languidez, marcha inestable y malestar
general, que pueden deberse a manifestaciones inespecificas causadas por COVID-19:

2) hemorragia cerebral; 3) infarto cerebral, y 4) otras enfermedades neurolégicas.*®

En otro estudio de Wuhan gque incluyé 147 pacientes en un periodo de un mes entre el
23 de enero y 23 de febrero de 2020, el EVC complicé la infeccion por COVID-19 en el

5,9 % de los pacientes, con una mediana de 10 dias después del inicio de los sintomas.



Los pacientes con accidente cerebrovascular eran adultos mayores, tenian mas

comorbilidades cardiovasculares, y la neumonia fue mas grave.'4

En un estudio de 40 pacientes se demuestra la utilidad del puntaje de la escala NIHSS,
el que se reporta entre 2 y 36, con una mediana de 14,5 puntos, lo cual puede implicar
gue el EVC es severo en aquellos pacientes que tienen COVID-19 como comorbilidad, y
esto puede representar un aumento en la carga de morbimortalidad. Se encontré una

mortalidad de 27,5% de los 40 pacientes en los que se informé el desenlace.®®
Diagnoéstico

Serologia y PCR

La deteccion del RNA viral mediante RT-PCR de una muestra nasofaringea es el método
de diagnostico estandar. Sin embargo, la sensibilidad de la prueba varia dependiendo
del tiempo de evolucion de la enfermedad en la que se toma la muestra. Un estudio
demostro una sensibilidad de 33% a los 4 dias posteriores a la exposicion, 62% en el dia

de inicio de los sintomas y un 80% 3 dias posteriores al inicio de los sintomas.®

Los factores que contribuyen a los resultados falsos negativos incluyen ademas qué tan
adecuada fue la toma de la muestra, el tiempo de exposicion, y el sitio de toma de
muestra. Las muestras del tracto respiratorio bajo como liquido de lavado de bronquial
tienen mayor sensibilidad que las de tracto respiratorio alto. Entre 1070 especimenes
recolectados de 205 pacientes con COVID-19 en China, aquellos de liquido de lavado
bronco alveolar tuvieron los indices de positividad mas altos para SARS-CoV-2 mediante
(93%), seguido por las muestras de esputo (72%), barridos nasales (63%), muestras

faringeas (32%).'’

Multiples pruebas serolégicas pueden ayudar también al diagnostico y a su vez estimar
la respuesta de las nuevas vacunas. Los anticuerpos IgM se pueden detector a los 5 dias
de la infeccién, con un pico durante las primeras 2 a 3 semanas de la enfermedad,
mientras que la respuesta de los anticuerpos IgG se ve aproximadamente a los primeros

14 dias del inicio de los sintomas.18



Laboratoriales

En una revision sistematica de 19 estudios con 2874 pacientes, la mayoria de China
(media de edad 52 afios), de los cuales 88% fueron hospitalizados, reporta las
anormalidades laboratoriales mayoritariamente vistas en COVID-19, incluyendo la
proteina C reactiva sérica (incrementada en >60% de los pacientes), deshidrogenasa
lactica (aumentada en aproximadamente 50%-60%), alanina aminotransferasa (elevada
en aproximadamente 25%), y aspartato aminotransferasa (aproximadamente 33%).'° La
anormalidad hematoldgica mas comun es la linfopenia (recuento absoluta de linfocitos
<1.0x109/L), que representa hasta 83% en los pacientes hospitalizados con COVID-
19.2% En conjunto con la coagulopatia, se puede presentar prolongacion modesta de los
tiempos de protrombina (>5% de los pacientes), trombocitopenia leve (presente en
aproximadamente 30% de los pacientes) y valores elevados de dimero-D (presente en
43%-60% de los pacientes).?!

Imagenologia

Los hallazgos caracteristicos en la TC de torax simple son opacidades difusas,
periféricas con patron de vidrio deslustrado, las cuales tienen margenes pobremente
definidos, broncograma aéreo, engrosamiento irregular interlobular o septal y
engrosamiento de la pleura adyacente.?? En las fases tempranas de la enfermedad, los
hallazgos tomograficos pueden ser normales en aproximadamente 15% de los pacientes,

mientras que en la radiografia simple el porcentaje se eleva hasta 40% 23

Cabe destacar que los hallazgos tomograficos no son especificos y se pueden confundir
con otras infecciones, por lo que el valor diagndstico es limitado. Algunos pacientes
hospitalizados con PCR positivo para COVID-19 tienen hallazgos tomograficos
normales, mientras que se pueden reportar datos compatibles con COVID-19 en TC

incluso dias antes de una prueba positiva de PCR en otros pacientes.?*

EVC

En un estudio de la AHA, un total de 103 (1.3%) pacientes desarrollaron EVC entre 8163
con COVID-19. Cabe destacar que el diagnéstico de COVID-19 es poco probable de
haberse confirmado o excluido utilizando Unicamente los paraclinicos durante el lapso

de tiempo que implica la evaluacion clinica y la toma de decisiones en los pacientes con



EVC agudo, por lo que la AHA recomienda que todo paciente con EVC isquémico y
sospecha de COVID-19 debe ser tratado con las medidas que implicaria un paciente

confirmado.?®

Las recomendaciones del acta colombiana de neurologia al respecto estipula que
pacientes confirmados o sospechosos para COVID-19 en quienes se active codigo EVC,
se deberan llevar a imagenes al sitio destinado en el hospital para pacientes COVID-19
(zona respiratoria). Se deben examinar previamente en las areas designadas y con EPP
adecuado de acuerdo con el tipo de caso, en caso de sospecha de oclusién proximal se
debe adicionar al protocolo de imagenes una TC de térax para optimizar las medidas de
proteccién personal ante el riesgo que el paciente requiera procedimientos que generen
aerosoles durante su, ademas comenta que un resultado negativo de la TC de térax no

descarta por completo la infeccion.?®

También en otros estudios se ha sugerido que se realiza de manera concomitante una
TC de torax simple, con TC de craneo simple en pacientes con sospecha clinica de EVC
(sensibilidad del 97% con PCR como referencia) en la deteccidn de casos altamente
sospechosos de contagio o infeccion por COVID-19 en areas con gran epidemia debido
a la alta sensibilidad demostrada; incluso superior a la prueba de PCR, con 75% de los

casos positivos en CT con PCR negativa.?’

Tratamiento

Anticoagulacion

La anticoagulacion, a pesar de ser parte fundamental del tratamiento en los pacientes
sin COVID-19 con EVC, no es apropiada en todos los pacientes que si tienen la infeccion,
principalmente debido a que la anticoagulacion se ha identificado como un factor de
riesgo independiente para hemorragia intra-craneal.?® Actualmente son necesarios mas
estudios respecto la evaluacién del rol de los anticoagulantes como tratamiento de
aquellos pacientes que no son candidatos para el tratamiento de elecciéon actual (rtPA o

trombectomia).?®



Trombdlisis

Las guias internacionales actuales recomiendan la trombdlisis intravenosa en pacientes
qgue puedan ser tratados dentro de las primeras 3 horas del inicio de los sintomas y
pacientes selectos que puedan ser tratados dentro de las 3-4.5 horas. Esta
recomendacion viene con la advertencia de que los pacientes con COVID-19 tienen
mayor concentracion de marcadores de la inflamacion e hipercoagulabilidad, que se
asocian con un mayor riesgo de muerte, discapacidad o hemorragia intra-craneal pos-
trombolisis que los pacientes con EVC isquémico sin COVID-19. Es recomendable una
valoracién amplia tanto de la funcion hepética como de la coagulopatia subyacente para
establecer si es mayor el riesgo o el beneficio antes de la administracion de rTPA.%°



ANTECEDENTES

Epidemiologia

El 31 de diciembre de 2019, la Republica Popular China notificé un grupo de casos de
neumonia de etiologia desconocida, identificados posteriormente el 9 de enero de 2020
como un nuevo coronavirus por el Centro Chino para el Control y la Prevencién de
Enfermedades. El 30 de enero de 2020, la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)
declar6 el actual brote como una Emergencia de Salud Publica de Importancia
Internacional (ESPII). El 11 de febrero, la OMS nombré a la enfermedad COVID-19. El
11 de marzo de 2020, COVID-19 fue declarada una pandemia por el Director General de
la OMS y el 31 de julio el Director General de la OMS declar6 que el brote de COVID-19

sigue constituyendo una ESPII.3!

Desde la confirmacion de los primeros casos de COVID-19 hasta el 7 de noviembre de
2021, se han notificado 249,825,817 casos acumulados confirmados de COVID-19,
incluidas 5,048,445 defunciones en todo el mundo.3? Hasta el 26 de octubre del 2021, el
38,2% de los casos y 46,1% de las defunciones globales fueron notificadas por la Region
de las Américas. La subregion de América del Norte presenta las mayores proporciones
de casos (76%) y de defunciones (72%). En comparacién con las 4 semanas previas (SE
34-SE 37), el nimero de casos notificados disminuyo en todas las subregiones, excepto
en Sudamérica, donde se observo un aumento del 5,7%. Comparando los mismos
periodos, el numero de defunciones notificadas aumentd en las subregiones de Ameérica
del Norte (11,7%) y América Central (7,9%), mientras que disminuyo en las subregiones

de América del Sur, el Caribe y las Islas del Océano Atlantico.3!

Segun datos del CONACYyT, en México hasta el dia de 06 de noviembre de 2021 se han
calculado un total de 4,045,900 caso estimados, siendo los confirmados 3,825,404 casos
totales y registrandose 303,208 defunciones estimadas por COVID-19. La distribucion
por sexo en los casos confirmados muestra un predomino del 50.14% en mujeres.
Requiriendo manejo hospitalario un total de 84.42% de los confirmados, 15.58%
ambulatorios. Dentro de las comorbilidades con mayor prevalencia estan la hipertension
14.44%, obesidad 12.19%, diabetes 11.15% y el tabaquismo 6.81%.33



Las 10 primeras entidades que acumulan la mayor incidencia son: Baja California,
Ciudad de México, Guanajuato, Coahuila, Yucatan, Querétaro, Sonora, Tabasco,

Aguascalientes, y Chihuahua.3*

En el Estado de Baja California para el 7 de noviembre de 2021, se acumulan 48,228
casos confirmados por PCR, 8.070 defunciones. Del total de casos confirmados, la
ciudad de Mexicali se encontré en el primer lugar en numero de casos con un total de
18,506 casos confirmados, Tijuana siendo el segundo lugar con 17,480, seguido de
Ensenada con 6,893, San Quintin con 2,006, Tecate con 1,572, Rosarito con 1,075 y
San Felipe con 696.%

Pacientes con sospecha o confirmacion de COVID-10y EVC

En un estudio de 214 pacientes con COVID-19 en China, el 36,4% (78 pacientes)
presentaron sintomas neurolégicos, ademas en este estudio se describen 5 pacientes
con EVC isquémicos. Posteriormente se publicd una serie de casos de 13 pacientes con
COVID-19y EVC, de los cuales 11 fueron isquémicos. Asimismo, la Sociedad Espafiola
de Neurologia (SEN) en una serie de 92 pacientes con COVID-19 describio el EVC

isquémico cémo la segunda manifestacion neuroldgica mas frecuente con el 22,8%.3¢

En un estudio retrospectivo pudo precisarse un total de 221 pacientes confirmados con
COVID-19, ingresados en el Hospital de la Union de la Universidad de Ciencia y
Tecnologia de Huazhong entre el 16 de enero y el 29 de febrero de 2020, del total de
casos, 13 (5,9%) llegaron a presentar enfermedad cerebrovascular después de la
infeccion por SARS-CoV-2. De estos pacientes, 11 (84,6%) fueron diagnosticados con
accidente cerebrovascular isquémico, 1 (7,7%) con trombosis de seno venoso cerebral
y 1 (7,7%) con hemorragia cerebral. La edad varié de 57 a 91 afios (mediana 73,5 [RIC
57-91]).%

Segun un reporte de 153 casos Unicos que cumplieron con las definiciones de caso
clinico en el Reino Unido, 125 (82%) pacientes presentaron un evento cerebrovascular,
de los cuales 57 (74%) tuvieron un accidente cerebrovascular isquémico, nueve (12%)
una hemorragia intracerebral y una (1%) vasculitis del SNC. 39 (31%) presentaron estado

mental alterado, que comprende nueve (23%) pacientes con encefalopatia no



especificada y siete (18%) pacientes con encefalitis. La mediana de edad de los
pacientes fue de 71 afios (rango 23-94; IQR 58-79).38

En una descripcion de 4 casos consecutivos con EVC isquémico y COVID-19 atendidos
entre el 25 de marzo y el 17 de abril del 2020 en un hospital de referencia en Granada,
Espafa, dos pacientes se consideraron con alta probabilidad causal: presentaban
infartos corticales, sin enfermedad cardioembdlica ni arterial significativa, con pardmetros
de inflamacion sistémica e hipercoagulabilidad; las otras 2 pacientes eran de edad
avanzaday el EVC isquémico se consideré cardioembdlico, con una probable asociacion
causal de COVID-19.%°

En un reporte de caso se documenta la presentaciéon de una paciente de 49 afios de
edad sin factores de riesgo personales ni antecedentes heredofamiliares para EVC, que
se presenta con datos de disartria, hemiparesia faciocorporal izquierda y hemianestesia
ipsilateral con una Health Stroke Scale Score (NIHSS) de 7. Se descartaron lesiones
parenquimatosas y obstruccion de grandes vasos mediante angiotomografia y se
administré tratamiento con alteplase con mejoria del cuadro clinico (NIHSS 1 punto). La
paciente contaba con isopado faringeo con PCR positivo para SARSCoV-2. Se
documentd con imagen por resonancia magnética la presencia de dos lesiones agudas

isquémicas pequenias sin signos de lesiones isquémicas o hemorragicas previas.*°

En un reporte de The Lancet se notificaron los casos de cinco pacientes menores de 50
afos que dieron positivo para SARS-CoV-2, algunos sin factores de riesgo vascular, que
ingresaron con enfermedad vascular cerebral de vasos grandes durante un periodo de 2
semanas (23 de marzo al 7 de abril de 2020) durante el apogeo de la pandemia en
Ciudad de Nueva York (EE. UU.). Los pacientes tenian hallazgos laboratoriales de un
estado de hipercoagulabilidad, lo sugiere que el accidente cerebrovascular
probablemente estaba relacionado con la presencia de SARS-CoV-2 en estos pacientes

jovenes.*

En estudios preliminares publicados por Bosque-Varela y cols. en pacientes obesos,
estos mostraron un mayor riesgo de desarrollar complicaciones al ser hospitalizados
debido a sus multiples comorbilidades. En pacientes que desarrollan accidente

cerebrovascular isquémico, la prevalencia de obesidad se encuentra en al menos 74%



y, aunque la obesidad aumenta el riesgo cardiovascular y la mortalidad en general,

también se han encontrado resultados paraddéjicos en algunos estudios.*?

En otro reporte de caso de Gonzalez-Pinto y cols. se describe la presentacién a la sala
de urgencias de una paciente de 72 afios de edad con datos clinicos de afasia global y
hemiplejia derecha (NIHSS 21 puntos). La tomografia computada (TC) de cerebro mostr6
un infarto establecido en el territorio de la arteria cerebral media izquierda con una leve
desviacion de la linea media. La angio-TC mostré una oclusion de la arteria carétida
interna izquierda, la arteria cerebral media y la arteria cerebral anterior izquierda con un
trombo flotante en la aorta ascendente sin signos de ateromatosis aortica. Una TC de
térax revelé neumonia bilateral y signos de embolia pulmonar aguda bilateral. Se realiz6
una prueba de reaccion en cadena de la polimerasa para el SARSCoV-2 y fue positiva.
Los analisis de sangre revelaron niveles elevados de creatina cinasa (8669 U /) y dimero

D (7540 ng / ml), una proteina C reactiva de 156 mg / L y 23 600 gl6bulos blancos / pl.*?

En un meta analisis de Flores-Perdomo y cols. se evaluaron e incluyeron siete articulos
de un total de 213 articulos, en los que participaron 3,244 pacientes con la enfermedad
de COVID19, de los cuales 198 tenian antecedentes de enfermedad cerebrovascular,
observandose un aumento de la mortalidad en pacientes con antecedentes de
enfermedad cerebrovascular en comparacion con aquellos con diferentes
comorbilidades o sin patologia de base (OR 2,78 IC 95% [1,42-5,46] p = 0,007)*

D’Anna y cols. realizaron una caracterizacion de 8 pacientes con infeccién por
SARSCoV-2 los cuales desarrollaron los sintomas de accidente cerebrovascular
después de un intervalo de tiempo medio de 7 dias (IQR 10,5) después del inicio de la
infeccion por Covid-19. En la mayoria se encontraba en la circulacion anterior (n = 6). En
3 pacientes se observo oclusion de grandes vasos o trombo flotante en un vaso grande.
Se documentaron infartos isquémicos multiples en 5 casos de 7 de los cuales 3 pacientes
tenian lesiones bilaterales. El tamafio del infarto se clasificé como pequefio en 4 casos.
Un paciente fue tratado con éxito con trombdlisis intravenosa con activador del
plasmindgeno tisular (t-PA) a las 3 horas y 15 min del inicio de sus sintomas. Después

de 24 horas, su NIHSS bajé de 8 a 3 y fue dado de alta después de tres dias sin sintomas



neuroldgicos y funcionalmente independiente (mRs 0). La mayoria de los pacientes

descritos tenian niveles elevados de fibrinégeno, dimero D y proteina C reactiva.*®



JUSTIFICACION

La enfermedad causada por el nuevo coronavirus SARSCoV-2, la COVID-19 supone un
reto para el sector salud a nivel mundial por la emergencia epidemiolégica que
representa. Su alta contagiosidad y amplia gama de manifestaciones clinicas
representan un reto para el tratamiento de la enfermedad. Durante la pandemia se han
podido determinar las bases fisiopatologicas a través de las cuales el agente causal
produce enfermedad a nivel de diferentes 6rganos y sistemas. Reportes de casos en
diferentes paises del mundo evidencian que existe una relacién entre la aparicién de
complicaciones vasculares, entre ellas la enfermedad vascular cerebral ya sea isquémica
como hemorragica, y la infeccion por SARSCoV-2. No se ha determinado si existe algin
factor de causalidad directa entre el virus que desencadene las complicaciones 0 sea

propiamente una complicacion de las comorbilidades propias de los pacientes infectados.

La aparicion de complicaciones vasculares implica un gran costo para los servicios de
salud, desde los métodos de diagndstico que deben ser empleados como en el
tratamiento de estas, y a su vez, la enfermedad puede producir secuelas que son
potencialmente incapacitantes limitando la vida laboral de pacientes jovenes y
representando una necesidad de cuidados mucho mayor para los familiares de aquellos

pacientes geriatricos incapacitados.

Conocer las caracteristicas y los factores de riesgo de los pacientes mas propensos a
desarrollar complicaciones vasculares cerebrales es de utilidad en la prevencion de estas

ademas de permitir un mayor indice de sospecha.

La mayoria de los pacientes que requieren hospitalizacion por COVID-19 cuentan con
multiples comorbilidades que son a su vez factores de riesgo directamente relacionados
con la aparicion de EVC, por lo que se busca caracterizar a aquellos pacientes
sospechosos o con enfermedad de COVID-19 confirmada que ingresan por presentar

EVC o lo desarrollan durante su estancia hospitalaria.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El problema epidemiolégico que representa el COVID19 afecta en todos los paises al
sistema de salud. La afeccion que puede producir el virus es multiorganica e involucra
complicaciones graves e incluso la muerte lo cual a su vez produce un aumento de costos
y requerimientos de recursos humanos en los servicios de urgencias y medicina interna,
por lo que se debe tener un alto nivel de sospecha clinica en pacientes sospechosos y
confirmados con la enfermedad de las posibles complicaciones. Las complicaciones
producidas por las enfermedades vasculares cerebrales implican lesiones incapacitantes
gue limitan la vida funcional del individuo y sus familiares lo cual genera a su vez costos
adicionales para sus cuidados adecuados y restringe de continuar con una vida laboral

adecuada y suficiente.

Por lo antes descrito es importante identificar las caracteristicas clinicas que presentan
aquellos pacientes con infeccion sospechada o confirmada y manifestaciones

compatibles con EVC, por lo cual surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual son las caracteristicas y la frecuencia de factores de riesgo de pacientes
con diagnostico de Enfermedad Vascular Cerebral sospechosos y COVID 19
confirmado, atendidos en el servicio de Urgencias del Hospital General de Zona
No. 30 del OOAD BC?



OBJETIVOS

Objetivo General

Caracterizar a pacientes con EVC e identificar factores de riesgo conocidos en los

sospechosos y COVID-19 confirmado, que se atendieron en el servicio de Urgencias del
Hospital General de Zona No. 30 (HGZ30) del OOAD BC.

Objetivos Especificos

Identificar las comorbilidades que se presentan con mas frecuencia en pacientes
con EVC y sospecha o confirmacion de COVID-19.

Evaluar las variables de factor de riesgo en pacientes con EVC y sospecha o
confirmacion de COVID-19.

Identificar la frecuencia de EVC isquémico en pacientes con sospecha y con
COVID-19 confirmado.

Conocer la frecuencia de EVC hemorragico en pacientes con sospecha y con
COVID-19 confirmado.

Describir las alteraciones en los examenes de laboratorio mas frecuentemente
encontradas en pacientes con EVC y sospecha o confirmacion de COVID-19
Describir los hallazgos de imagen en pacientes con EVC y sospecha o
confirmacion de COVID-19.

Calcular la tasa de letalidad en los pacientes con EVC que se presentan como
sospechosos y confirmados de COVID-19.

Analizar las diferencias en las caracteristicas clinicas, hallazgos de laboratorio y

de imagen entre los pacientes con EVC y sospecha o COVID-19 confirmado.



MATERIALES Y METODOS

Disefio: Estudio descriptivo, observacional, transversal, retrospectivo.

Poblacidon de Estudio:
Expedientes de pacientes que fueron atendidos y hospitalizados con diagndésticos de
Evento Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado, determinandose las

definiciones operacionales emitidas por secretaria de salud:

Caso sospechoso:

Persona de cualquier edad que en los ultimos 7 dias haya presentado al menos dos de
los siguientes signos y sintomas: tos, fiebre o cefalea; acompafiados de al menos uno
de los siguientes signos o sintomas: disnea (dato de gravedad), artralgias, mialgias,
odinofagia/ardor faringeo, rinorrea, conjuntivitis, dolor toracico, incluyendo aquellos que:

e Se les tomd muestra, pero aun no reciben resultado de la misma.

e Se les tomd muestra, pero ésta no tiene posibilidad de resultado y la clasificacion
final del caso no es de asociacion epidemioldgica ni de dictaminacion.

e Pacientes a los que no se les tomd muestra y la clasificacion final del caso no es

de asociacion epidemiolégica ni de dictaminacion.

Caso confirmado:
Persona que cumpla con la definicion operacional de caso sospechoso y que cuente con
diagnostico confirmado por laboratorio de la Red Nacional de Laboratorios de Salud

Publica reconocidos por el INDRE.

Periodo de estudio:
Se obtendran datos de los expedientes de pacientes con diagnosticos de Enfermedad
Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado que se atendieron y

hospitalizaron durante el periodo de abril 2020 a marzo de 2021.

Lugar de Realizacién

Hospital General de Zona No. 30, Mexicali, Baja California.

Muestreo

Consecutivo.



Tamafo de Muestra

No probabilistico. Se incluyeron todos los expedientes de los pacientes con diagnosticos
de Enfermedad Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado en el periodo
de abril 2020 a marzo de 2021.

Criterios de Inclusion
e Expedientes de pacientes con diagndstico de Enfermedad Vascular Cerebral
catalogado como caso sospechoso de COVID-19 segun la definicién operacional.
e Expedientes de pacientes con diagnostico de Enfermedad Vascular Cerebral
catalogado como caso confirmado de COVID-19 segun la definicién operacional.
e Mayores de 18 afios.
e Independientemente del género.

e Que hayan ingresado a hospitalizacion.

Criterios de Exclusion
e Pacientes derivados de otro hospital sin informacion clinica, de laboratorio o de
imagen completa.

e Pacientes sin reportes de tomografia en expediente electrénico.

Criterios de Eliminacion
e Pacientes con expediente incompleto o ausencia de este.

e Que hayan fallecido al ingreso al hospital y sin datos completos.

Instrumentos de Medicion
La recoleccion de los datos clinicos, de laboratorio y los de imagen se llevé a cabo en
una hoja de captura, y posteriormente a una base de datos previamente establecida

utilizando la aplicacion Microsoft Excel de Microsoft Office®.



Variables

Variable

Tipo de
Variable

Definicién

Operacional

Valor

Edad

Cuantitativa

Afos Cumplidos, informacién recabada

directamente del expediente clinico

Edad
expresada

en afos

Sexo

Cualitativa

Grupo al que pertenecen los seres
humanos de cada sexo, entendido este
desde el punto de vista exclusivamente
biolégico, dato obtenido del expediente.

1.
Masculino
2.

Femenino

Caso
sospechoso de
COVID19

Cualitativa

Persona de cualquier edad que en los
altimos 7 dias haya presentado al menos
dos de los siguientes signos y sintomas:
tos, fiebre o cefalea. Acompafnados de al

menos uno de los siguientes signos o

sintomas: Disnea (dato de gravedad),

Artralgias, Mialgias, Odinofagia/Ardor

faringeo, Rinorrea, Conjuntivitis, Dolor

toracico. Dato obtenido del expediente

clinico.

1. Si
2. No

Caso confirmado
de COVID10

Cualitativa

Persona que cumpla con la definicion
operacional de caso sospechoso y que
cuente con diagnadstico confirmado por

laboratorio de la Red Nacional de
Laboratorios de Salud Publica
reconocidos por el INDRE.

Dato obtenido del expediente clinico.

1. Si
2. No

EVC isquémico

Cualitativa

Complicacion neurovascular con datos de
isquemia cerebral por hipoperfusion

confirmado por estudio de imagen.

Dato obtenido del expediente clinico.

1. Si
2. No




Complicacion neurovascular con datos de

EVC o hemorragia intraparenquimatosa . Si
o Cualitativa _ _ _
hemorragico confirmado por estudio de imagen. . No
Dato obtenido del expediente clinico.
. Enfermedad crénico degenerativa en el _
Diagnastico de o _ ) . Si
_ Cualitativa | paciente como causa de su ingreso. Dato
diabetes _ ) . . No
obtenido del expediente clinico
_ o Enfermedad crénico degenerativa en el )
Diagnastico de o _ ) . Si
_ y Cualitativa | paciente como causa de su ingreso. Dato
hipertension _ _ o . No
obtenido del expediente clinico
_ o Enfermedad cronico degenerativa en el )
Diagnastico de o _ ) . Si
o ) Cualitativa | paciente como causa de su ingreso. Dato
dislipidemia _ ) . . No
obtenido del expediente clinico
_ o Enfermedad cronico degenerativa en el )
Diagnéstico de o . _ . Si
_ Cualitativa | paciente como causa de su ingreso. Dato
obesidad . _ . . No
obtenido del expediente clinico
Sintomas de Todos aquellos sintomas asociados a
EVC como o EVC como lo son parestesias, hemi o . Si
' Cualitativa ' _ .
motivo de paraparesia, hemi o parapleja como . No
ingreso motivo de ingreso
_ Manejo médico empleado en pacientes ]
Tratamiento para o ) o .S
Cualitativa con sospecha o diagnostico de COVID-
COVID-19 . No
19
Tratamiento o B ]
» o Manejo médico especifico para EVC ya . Si
especifico para Cualitativa o o
sea isquémico o hemorragico . No
EVC
Alta debido a defuncién del paciente . Si
Alta por " o o
y Cualitativa segun destino hospitalario indicado en . No
defuncion o .
notas médicas o nota de defuncion
o o Alta debido a mejoria de cuadro clinico . Si
Alta por mejoria Cualitativa _
de ingreso . No




Células que contienen hemoglobina, que

o Cuantitativa ) Millones/m
Eritrocitos ) se encarga del transporte de oxigeno y del
continua o m?3
didxido de carbono.
) Cuantitativa | Es la proporcion entre el volumen de
Hematocrito ) o ) %
continua eritrocitos y plasma sanguineo:
o Proteina cuya funcion es transportar el
) Cuantitativa ) ) ) _
Hemoglobina ) oxigeno hacia los diferentes tipos de | g/dL
continua )
tejidos del cuerpo
Volumen L . o .
Cuantitativa | Se obtiene dividiendo el hematocrito entre
corpuscular ) ; ; fL
) continua el nimero de hematies
medio (VCM)
Hemoglobina o Se obtiene dividiendo el valor de la
Cuantitativa y _
corpuscular _ concentracion de hemoglobina entre el | pg/cel
_ continua ] ]
medida (HCM) namero de hematies
Concentracion
de hemoglobina | Cuantitativa | Se obtiene dividiendo el valor de la L
. . . g
corpuscular continua hemoglobina entre el hematocrito
media (CHCM)
o Son un conjunto heterogéneo de ceélulas | En unidades
) Cuantitativa i .
Leucocitos ' sanguineas que son ejecutoras de la | Sl 4,5-10,5 x
continua ' o 9
respuesta inmunitaria, 10°/L
o Células que desempefian un papel | En unidades
Cuantitativa .
Plaquetas _ fundamental en la hemostasia y son una | SI: 150-400 x
continua o 9
fuente natural de factores de crecimiento. | 10°/L)
o La glucemia es la medida de
Cuantitativa » .
Glucosa _ concentracion de glucosa libre en la | mg/dL
continua
sangre
Cuantitativa | Es el principal producto terminal del
Urea _ _ ) g/L
continua metabolismo de las proteinas




Es un compuesto organico generado a

o Cuantitativa _ B )
Creatinina ) partir de la degradacion de la creatina, se | mgdL
continua _ _ _
relaciona con funcionamiento renal
_ Cuantitativa ) _ )
Albumina _ Proteina producida en el higado g/dL
continua
] Cuantitativa | Mide la cantidad total de proteinas en la
Proteinas totales ) g/dL
continua sangre.
Fosfatasa Cuantitativa
_ _ Ul/L
alcalina continua
Alanina o Enzima que se encuentra en el higado.
) Cuantitativa » _
transaminasa _ Una concentracién alta es un signo de | Ul/ml
continua . »
(ALT) dafno hepatico.
Gamma-glutamil o Enzima que se encuentra en el higado.
i Cuantitativa » _
transpeptidasa ) Una concentracion alta es un signo de | Ul/ml
continua B .
(GGT) dafo hepatico.
Aspartato Enzima que se encuentra en el higado, el
aminotransferas | Cuantitativa | corazony otros tejidos. Una concentracion Ol
m
as en sangre | continua alta es un signo de dafio en el higado o el
(AST) corazon, cancer u otras enfermedades
Enzima presente en la mayoria de las
Lactato Cuantitativa | células del cuerpo. Se libera a la sangre UIL
deshidrogenasa | continua cuando las células han sido dafiadas por
una enfermedad o lesion
Tiempo de | Cuantitativa | Proteina que interviene en la coagulacion
_ _ segundos
protrombina (TP) | continua de la sangre
Velocidad de o Detecta la presencia de inflamacion
) » Cuantitativa . . .
sedimentacion _ debida a causas como infecciones, | mm/hr
continua .
globular (VSG) tumores o enfermedades autoinmunes
Proteina C | Cuantitativa | Aumenta cuando hay alguna inflamacién Ma/L
. . g
reactiva (PcR) continua en el cuerpo




Fibrinbgeno

Cuantitativa

continua

Proteina que participa en la formacién de
coagulos de sangre en el cuerpo. Se
elabora de la proteina fibrinégeno y ayuda

a detener el sangrado

mg/dL




Procedimiento
Previa autorizacion por el Comité Local de Investigacion en Salud, el Comité de Etica en

Investigacion y la Direccion de la Institucion, se realizo de la siguiente forma:
1. Se seleccionaron los casos con diagnosticos de EVC.

2. Se clasificaron los casos de EVC con sospechay los COVID-19 confirmados. Para
cada uno de ellos se describieron las caracteristicas clinicas, de laboratorio y de

imagen.

3. La informacion se capturd de los expedientes clinicos y electrénicos a través del
Sistema Integral de Administracion Hospitalaria (SIAH) del HGZ No.30.

4. Una vez recolectada la informacion se integro a la base de datos que incluyo las
caracteristicas clinicas, hallazgos de laboratorio inicial, estudios de imagen, y

desenlace del paciente, para el analisis posterior.
5. Se analizaron los datos obtenidos en el sistema operativo estadistico SPSS v.21.

Analisis estadistico

Una vez identificada la informacion de los pacientes con EVC se clasificaron a los
pacientes con sospecha de COVID-19 para determinar su frecuencia expresada en
porcentaje, asi mismo se identificaron a los pacientes con EVC y diagndstico confirmado
de COVID-19, estableciendo su frecuencia. Las caracteristicas clinicas se expresaron en
porcentaje y se mostraron en tablas y gréaficos. Los hallazgos de laboratorio igualmente
fueron expresados como media y desviacion estandar para aquellas variables
cuantitativas en cada uno de los grupos clasificados y como porcentajes en las variables
cualitativas. Las variables de laboratorio cuantitativas se contrastaron mediante
estadisticos paramétricos o no parameétricos segun su distribucion. Se utilizé el programa
estadistico SPSS v. 21



ASPECTOS ETICOS

El presente estudio no se contrapone con los lineamientos que en materia de
investigacion y cuestiones éticas se encuentran aceptados en las normas establecidas
en la declaracion de Helsinki. Es acorde con los lineamientos que en materia de
investigacion y ética se encuentran establecidos en las normas e instructivos
institucionales. Ademas, es acorde al reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la salud titulo segundo, de los aspectos éticos de la investigacion
en seres humanos, Capitulo |, disposiciones comunes y articulo 16 se protegera la
privacidad del individuo. Se solicitara autorizacion por Comité Local de Investigacion y

de las autoridades del hospital.

No requiere autorizacion por escrito de familiares o pacientes ya que no influyen en el
manejo y la evolucion de los pacientes. La presente investigacion se realizé solo con
fines didacticos, se mantendra la confidencialidad la informacion obtenida de los
expedientes fisicos de las pacientes participantes, resguardando la informacion el
investigador responsable del proyecto. Es una investigacion sin riesgo ya que no se

realizo ningun proceso invasivo para fines del proyecto.

Recursos, financiamiento y factibilidad

e Ernesto Aragon Castro, investigador principal, realizo la captura de datos.

e Edgar Garcia Duarte, investigador responsable se encargd de someter el
protocolo a revision en la plataforma SIRELCIS. Fue asesor de la parte clinica del
protocolo.

e Rommel Carranco Salas, asesoro los aspectos clinicos, de laboratorio y hallazgos
imagenologicos.

e Paola Garcia de la Torre, investigadora de tiempo completo, asesoro los aspectos
metodoldgicos del proyecto y los relacionados con EVC.

e Angélica Maria Martinez Contreras, asesoré aspectos de metodologia y
estadistica.

e Carmen Gorety Soria Rodriguez, asesor6 aspectos de enfermedades infecciosas,

aspectos metodoldgicos y estadisticos.



Como recursos materiales se contd con equipo de cédmputo, paquete estadistico SPSS
v.21 Se tuvo por parte del hospital y autorizado por el Director de la Unidad Médica y la

JSPM, acceso a la informacion en las plataformas del SIAH y de los expedientes fisicos.

No se solicité financiamiento.



RESULTADOS

De un total de 51 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion se recabd la

siguiente informacion.

25 de los pacientes fue del sexo masculino (49.01%) y 26 del sexo femenino (50.99%)
(Anexo 2.3). La media de edad en los pacientes analizados fue de 68.3 afios, minima de
30 aflos y maxima de 89 afos. La grafica 1 recoge la distribucién por edad y sexo
recabada en estos pacientes, dividido por grupos de edad (Anexo 2.5).

Grafica 1. Distribucion por edad y sexo
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Se clasificaron 39 pacientes como casos sospechosos (76.47% del total), 19 de ellos
fueron mujeres (48.71%) y 20 (51.28%) hombres; y 12 casos confirmados (23.53%) 7
mujeres (58.33%) y 5 (41.66%) fueron hombres, de los cuales se confirmaron empleando
prueba rapida de antigenos en 5 de ellos (41.66%), 4 hombres (80%) y 1 mujer (20%); y
PCR en 7 (58.34%), 2 hombres (28.57%) y 5 mujeres (71.43%) (Gréfica 2) (Anexo 2.4).

Grafica 2. Distribucion por definicion operacional

Yy sexo

50

40

30

20

o I

0 )
Caso sospechoso (76.47%) Caso confirmado (23.53%)

B Mujeres 19 7
B Hombres 20 5

® Hombres M Mujeres



Del total de los pacientes, se le realizo TC pulmonar a 14 (27.45%), siendo 11 (78.57%)
en los que se reportaron datos sugestivos de neumonia por COVID19: 5 mujeres
(35.71%) y 6 hombres (64.29%), los 3 (21.43%) restantes sin datos relevantes reportados
(Anexo 2.7).

Del total de los pacientes se le realizé tomografia computada de crdneo simple a 39
pacientes (76.47% del total), de los cuales 37 (94.87%) fue isquémico, y los 2 restantes
(5.13%) hemorragico, estos ultimos ambos del sexo masculino. De los pacientes con
diagnéstico de EVC isquémico, 29 tenian datos francos de isquemia establecida
(74.35%) siendo estos 11 hombres (29.72%) y 18 mujeres (70.28%); de estos pacientes,
21 eran casos sospechosos (72.41%) y 8 eran casos confirmados de COVID-19
(27.59%); En un total de 8 pacientes se encontré una tomografia normal (50.51% del
total), 6 siendo casos sospechosos y 2 casos confirmados de COVID-19; el total se
catalogd como EVC isquémico (Gréficas 3y 4) (Anexo 2.7 y 2.8).

Grafica 3. Hallazgos en TC de craneo simple en casos
sospechosos.
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Grafica 4. Hallazgos en TC de craneo simple en casos
confirmados.
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Las comorbilidades mas frecuentemente asociadas fueron diabetes (45.09%) e
hipertension arterial (72.54%) con 23 (13 mujeres [56.52%] y 10 hombres [43.48%]) y 37
(17 hombres [45.94%] y 20 mujeres [54.06%)]) pacientes respectivamente (Anexo 2.10).
Solo se constatd en el expediente clinico la presencia de obesidad en 4 pacientes
(7.84%) siendo 1 mujer (25%) y 4 hombres (75%). En 5 de los expedientes (9.80% del
total) el antecedente estaba negado (3 hombres el 60% y 2 mujeres 40%), sin embargo,
en 42 de los 51 pacientes no habia registro de peso ni mencion de obesidad en las notas
de ingreso, lo que representa 82.35% de los expedientes; De igual forma, solo se reportod
dislipidemia en 1 paciente masculino (1.96% del total), en 24 expedientes (47.05% del
total) el antecedente estaba negado siendo estos 14 mujeres y 10 hombres, que
representan el 27.45 y 19.60% respectivamente. En el 50.98% restante de los

expedientes no se hace mencién de la misma.



50 de los pacientes (98.04%) se presentd con sintomas neuroldgicos sugestivos de EVC
al ingreso siendo 50% hombres y 50% mujeres, de los cuales solo a 16 se registré la
escala de NIHSS en expediente médico (31.37% del total), siendo la media del score
calculado 13.06, minima de 2 y maxima de 24 puntos. (Anexo 2.11) La grafica 5 recoge

los puntajes recabados de estos pacientes.

Grafica 5. NUmero de pacientes y NIHSS
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Del total de los pacientes se le dio manejo especifico para COVID19 a 35 (68.62% del
total) 16 hombres (45.71%) y 19 mujeres (54.29%) (Anexo 2.12) y se inici6 manejo para
EVC a 39 (76.47% del total), siendo 22 mujeres (56.41%) y 17 hombres (43.59%) (Anexo

2.13). Ningun paciente recibio fibrinolitico.

La media de dias de estancia hospitalaria fue de 7.72 dias, hospitalizacion minima de 1
dia y maxima de 50 dias (Grafica 6) (Anexo 2.2y 2.14).

Grafica 6. Dias de estancia hospitalaria.
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El destino hospitalario en 20 del total de los pacientes fue alta por mejoria (39.21% del
total) 50% mujeres y 50% hombres, 30 fue alta por defuncion (58.82% del total) 50%
hombres y 50% mujeres y 1 mujer por alta voluntaria (1.96%) (Grafica 7) (Anexo 2.15).

Grafica 7. Destino hospitalario.
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La tasa de letalidad fue de 58.82% de los pacientes. De las defunciones, 6 casos fueron
en pacientes confirmados con COVID-19 (tasa e letalidad del 20%), 24 fueron casos

sospechosos (tasa de letalidad del 80%)

En los hallazgos laboratoriales, los mas comunes fueron anemia en 9 casos (20.45%) de
los 44 pacientes en los que se reportd hemoglobina (86.27% del total), 7 hombres
(77.77% de los casos) y 2 mujeres (22.22%) de los cuales fue leve en 4 pacientes
(44.44% del total de los pacientes) siendo el total de estos hombres (100%), se
presentaron con anemia moderada 4 pacientes (50% hombres y 50% mujeres) y un 1
paciente masculino con anemia grave (Anexo 2.17). 26 (56.52%), de 46 pacientes en los
gue se reportaron leucocitos (90.19%), se presentaron con leucocitosis, siendo 10
mujeres (38.46%) y 16 hombres (61.53%), 2 pacientes femeninos se presentaron con
leucopenia. De 44 pacientes con reporte de recuento plaguetario (86.27% del total), 5
pacientes (11.36%) se presentaron con trombocitosis, 3 hombres (60%) 2 mujeres (40%),
mientras que 2 pacientes (4.5%) presentaron trombocitopenia (50% hombres y 50%

mujeres). Se reportd glucosa sérica en 43 pacientes (84.31%), 20 de los cuales se



presentaron con hiperglicemia (46.51%) siendo 8 mujeres (40%) y 12 hombres (60%).
Se report6 creatinina en 44 de los pacientes (86.27% del total), de los cuales 12 (27.27%)
se presentd con creatinina de ingreso elevada, siendo la mitad hombres y la mitad
mujeres. De estos pacientes, una elevacion concomitante de la uremia se presenté en 9
pacientes (75%), mientras que 8 pacientes del total presentaron elevacion de uremia sin
elevacion de creatinina registrada al ingreso 15.68%). El total de los pacientes con
hiperuremia fue de 17 (28.57%) de 42 en los que se reportd urea (82.35% del total). Se
cuantificé albumina sérica en 28 pacientes (54.90% del total), de los cuales en 12 de los
pacientes se reportdé hipoalbuminemia (42.85%), siendo estos la mitad hombres y la
mitad mujeres. 8 (15.68%) de 27 pacientes (52.94% del total) en los que se reportaron
proteinas séricas, se documentd hipoproteinemia, siendo 50% hombres y 50% mujeres.
De los reactantes de fase aguda, del total de los pacientes en los que se solicité DHL (29
pacientes, 56.86% del total), el 100% presento elevacion de la misma, siendo 14 mujeres
(48.27%) y 15 hombres (51.73%). Se le solicito y registr6 al ingreso fibrindbgeno a 27 de
los pacientes (52.94% del total) reportandose elevacion del mismo en 26 pacientes
(96.29%). Los tiempos de la coagulacion se cuantificaron en 34 pacientes del total
(82.92%) viendose alargado el TP en 6 pacientes (17.64%), la mitad hombres y la mitad
mujeres y el TTP en 19 pacientes (55.88%) 10 mujeres (52.63%) y 9 hombres (47.36%).
Se cuantifico fosfatasa alcalina en 27 pacientes (52.94%), de los cuales en 3 pacientes
se presentd elevacion (11.11%), de estos 2 fueron mujeres (66.66%) y 1 hombre
(33.33%). Se cuantifico ALT en 33 pacientes (64.70%), reportandose 7 pacientes con
elevacion de la misma (21.21%) siendo 3 hombres (42.85%) y 4 mujeres (57.15%). Se
reporté cuantificacion de AST en 32 pacientes (62.74% del total), con elevacion reportada
en 12 de ellos (37.5%), 9 mujeres (75%) y 3 hombres (25%). Se cuantificé y reportd
proteina C reactiva en 7 pacientes (13.72% del total) con una elevacion en 3 de los
pacientes (42.85%), 1 hombre (33.33%) y 2 mujeres (66.66%). La grafica en el anexo
2.16 ilustra el porcentaje de pacientes en los que se registraron valores laboratoriales y

estaban disponibles durante la recoleccion de datos.



ANALISIS

Segun los datos recabados de CONACYT hasta noviembre de 2021, la distribucién por
sexo en los casos confirmados muestra un predomino del 50.14% en mujeres, lo cual
coincide con el registro de pacientes obtenido (50.99%). Los datos respecto a las
comorbilidades mas frecuentemente asociadas coinciden con la estadistica nacional al
ser diabetes (45.09%) e hipertension arterial (72.54%), las cuales son comorbilidades
asociadas como factores de riesgo para presentar tanto COVID-19 grave, asi como EVC

isquémico o hemorragico.

La media de edad en los pacientes analizados en esta investigacion que fue de 68.3
afios, minima de 30 afios y maxima de 89 afos. Marifios et al reportd una edad en sus
pacientes con presentacion de EVC y COVID-19 entre de 57 a 91 afios (mediana 73,5);
mientras que, en la revision sistematica de 19 estudios con 2874 pacientes realizada por
Rodriguez-Morales et al, la media de edad fue de 52 afios. Es decir, aunque la media de
edad coincide con los reportes en otras literaturas, los pacientes analizados tuvieron una

presentacion a edades inferiores.

Respecto a la etiologia de los eventos vasculares, Marifios et al publicé una serie de
casos de 13 pacientes con COVID-19 y EVC, de los cuales 11 fueron isquémicos
(84.61%); en un estudio retrospectivo publicado por Bender del Busto et al, fueron el
84,6% aquellos diagnosticados como isquémico; Segun un reporte de 125 casos Unicos
con EVC por Varatharaj et al, 57 (74%) tuvieron un accidente cerebrovascular isquémico.
Los datos obtenidos durante nuestra recoleccion de 94.87% diagnosticado como
isquémico, y 5.13% hemorragico confirmados por tomografia computada. La
presentacion de los pacientes caracterizados fue mayoritariamente de etiologia
isquémica, incluso siendo porcentualmente mayor esta presentacion, que en otros

estudios donde se realizé la misma comparacion.

Aunque solo se registré la escala NIHSS al 31.37% del total de los pacientes con
manifestaciones, la mediana de 13.06 coincide con los datos registrados en el estudio
de 40 pacientes registrada por Avula et al, en la cual se reportan una mediana de 14.5
puntos. La puntuacion minima en ambos estudios es la misma (2 puntos) mientras que

en el estudio de Avula el maximo de puntos fue de 36 comparado con nuestro registro



donde alcanz6 24 puntos. La mortalidad encontrada en esta investigacion fue de 58.82%
del total comparada con el estudio citado donde se encontr6 una mortalidad de 27,5%
de los 40 pacientes en los que se informo el desenlace. En conclusién, la mortalidad fue
mayor, aln con registro de menor gravedad, aunque no se reporto la calificacion de la

escala en la totalidad de los casos.

En la revision previamente citada, realizada por Rodriguez-Morales et al, as
manifestaciones laboratoriales mayoritariamente incluyeron la proteina C reactiva sérica
(incrementada en >60% de los pacientes), deshidrogenasa lactica (aumentada en
aproximadamente 50%-60%), alanina aminotransferasa (elevada en aproximadamente
25%), y aspartato aminotransferasa (aproximadamente 33%), datos que contrastan con
los obtenidos durante esta investigacion siendo incremento de la proteina C reactiva en
42.85% de los pacientes en los que se cuantificd y reporto (13.72% del total). La DHL se
elevo en el 100% de los pacientes (56.86% del total). La ALT se elevo en el 21.21% de
los pacientes en los que se cuantifico (64.70%). La AST se report6 elevada en 37.5% de

los pacientes.

En el estudio realizado por Tang et al se registré prolongaciéon modesta de los tiempos
de protrombina en >5% de los pacientes, contrastado con el 17.64% de los pacientes
incluidos en nuestro estudio, asi como trombocitopenia presente en aproximadamente

30% de los pacientes, comparado con el 4.5%.
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Anexos
Anexo 1.

Carta de autorizaciéon

Mexicali, Baja California, a 17 de junio de 2021

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD No. 204

Por este medio me permito hacer de su conocimiento que estoy enterado de la
propuesta de investigacion titulada:

“Caracterizacion y frecuencia de factores de riesgo de pacientes con diagnéstico de
Enfermedad Vascular Cerebral con sospecha y COVID-19 confirmado atendidos en el
servicio de Urgencias del Hospital General de Zona No. 30 del OOAD BC”

Que, de ser aprobada, no tengo inconveniente en que se lleve a cabo en el Hospital

General de Zona No. 30 del Instituto Mexicano del Seguro Social

En caso de ser aprobado el proyecto, se le brindaran todas las facilidades para el

desarrollo del mismo.

Sin mas por el momento, quedo atento a comentarios y aclaraciones.

Atentamente
Dr. Francisco Javier Lopez Parra
Director HGZ 30 IMSS



Anexo 2. Tablas y Gréficas

Tabla 1. NIHSS registrados
NIHSS Numero de
documentados pacientes
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Anexo 2.1. NIHSS registrados

Tabla 2. DEIH
Dias de estancia Numero de
intrahospitalaria pacientes
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Anexo 2.2 Dias de estancia intrahospitalaria




Anexo 2.3. Distribucion por sexo

= Mujeres = Hombres

Anexo 2.4. Distribucion por definicion operacional y sexo

Caso sospechoso (76.47%) Caso confirmado (23.53%)
B Mujeres 19 7
M Hombres 20 5
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Anexo 2.5. Distribucion por edad y sexo

30 37 48 49 50 51 55 56 59 60 63 64 65 66 67 69 71 73 75 76 79 80 81 82 83 84 85 86 87 89

30a39

B Hombre ® Mujer

Anexo 2.5. Distribuciéon por edad y sexo

40a 49

50a59 60 a 69
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70a79 80a 89



Anexo 2.6. Método confirmatorio

= PAR = PCR



Anexo 2.7. Hallazgos pulmonares compatibles a COVID-19
en TC simple

= Presentes (11) = Ausentes (6)

Anexo 2.8. Hallazgos en TC de craneo simple en casos
sospechosos.

>

2.56%

= EVCIsquémico (21) = EVChemorragico (1) = TC Normal (6) = SinTC (11)
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Anexo 2.9. Hallazgos en TC de craneo simple en casos
confirmados.

'

= EVClIsquémico (8) = EVC hemorragico (1) = TCNormal (2) =SinTC(1)

Anexo 2.10. Comorbilidades mas frecuentes.

Diabetes Mellitus tipo 2 (45.09%)

B Hombres M Mujeres

Hipertension Arterial (72.54%)



Ndmero de pacientes

Anexo 2.11. Numero de pacientes y NIHSS
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Anexo 2.12. Inicio de manejo especifico para neumonia por
COVID-19.

= Con manejo (35) = Sin manejo (16)
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Anexo 2.13. Inicio de manejo especifico para EVC
isquémico.

= Con manejo (39) = Sin manejo (12) = Fibrinolisis (0)

Anexo 2.14. Dias de estancia hospitalaria.
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Anexo 2.15. Destino hospitalario.

1.96%

= Alta por mejoria (20) = Alta por defuncién (30) = Alta voluntaria (1)

Anexo 2.16. Porcentaje de pacientes con valores
laboratoriales registrados y disponibles en expediente.
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Anexo 2.17. Pacientes con anemia, clasificada por gravedad
y dividida por sexos.

Hombres Mujeres
Gravedad (Clasificacion de la OMS)

M leve M Moderada M Grave



Anexo 3. Cronograma de actividades
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Inicio de seminario de
investigacion

Priorizacioén del
problema y entrega del
tema al tutor

Investigacion
documental del marco
tedrico conceptual

Desarrollo del
planteamiento,
objetivos y justificacion

Elaboracion de la
metodologia de la
investigacion

Recoleccion de datos

Realizar el andlisis de
los datos recolectados

Estructurar
conclusiones y
recomendaciones

Revisién y correccion
del borrador del
proyecto




Anexo 4. Hoja de Recoleccion de datos clinicos

Paciente

Caso

sospechoso

Caso

confirmado

EVC

isquémico

EVC

hemorragico

DM

HAS

Obesidad

Dislipidemia

Edad

Sexo

Dias
de EIH

EVC: evento vascular cerebral. DM: diabetes mellitus. HAS: hipertensidn arterial sistémica. EIH: estancia

intrahospitalaria




Anexo 4 (cont.). Hoja de Recoleccién de datos laboratoriales y de imagen
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