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| INTRODUCCION

Basado en literatura reciente, el post- COVID-19 ° se divide en dos categorias:

= Subagudo o COVID-19 en curso sintomatico, que incluye sintomas y anomalias
presentes de 4 a 12 semanas después del COVID-19 agudo

= Sindrome croénico o posterior a COVID-19, que incluye sintomas y anomalias
persistentes o presentes mas alla de las 12 semanas del inicio de COVID-19 agudo
y no atribuible a diagnosticos alternativos ®’
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Pulmonary/cardiovascular

Bymptom assessment through
virtual'in-person follow-up at
4-6 waeeks and at 12 woeks

post-gischarge

Dyspneapersistent oxygen requirement

Consider BMWT, PFT, chast X-ray,
PE work up, schocardicgram and
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Fig. 2: Manejo interdisciplinario en clinicas COVID-19. La colaboracién
multidisciplinaria es esencial para brindar atencion ambulatoria integrada a los
sobrevivientes de COVID-19 agudo. Dependiendo de los recursos, se puede
considerar la priorizacién para aquellos con alto riesgo de COVID-19 post agudo,
definido como aquellos pacientes con enfermedad grave durante el COVID-19 agudo y
/ o necesidad de atencion en una UCI, edad avanzaday presencia de comorbilidades
(enfermedad respiratoria preexistente, obesidad, diabetes, hipertension,
enfermedad cardiovascular cronica, enfermedad renal cronica, postrasplante de
organo o cancer). El plan de manejo pulmonar / cardiovascular fue adaptado de un
documento de orientacion para pacientes hospitalizados con neumonia COVID-19'%,
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Pulmonar

« La disnea, la disminucion dela
capacidad de ejercicioyla
hipoxia son sintomas y signos
habitualmente persistentes.

« Capacidad de difusién
reducida, fisiologia pulmonar
restrictiva,

y opacidades en vidrio
esmerilado y e imagenes en
arbol en brote

se han observado en el
seguimiento de los
supervivientes de COVID-19

« Evaluacion de la progresion o
recuperacion de la enfermedad
pulmonar: lafuncién puede
incluir oximetria de pulso en el
hogar, TN6M (test de marcha
de los 6 minutos),

PFT (espirometria), tomografia
computarizada de alta
resolucién de torax (TACAR)
yangiografia pulmonar por
tomografia computarizada
dependiendo de la clinica del
paciente.

Hematolégico

»Se ha observado que los
eventos tromboembdlicos son
<56% en

COVID-19 post agudo en
estudios retrospectivos

« Se desconoce la duracién del
estado hiperinflamatorio
inducido por lainfeccion por
SARS-CoV-2

« Se pueden considerar los
anticoagulantes orales
directosy la heparina de bajo
peso molecular parala
tromboprofilaxis prolongada
segun riesgo-beneficio en
pacientes con factores
predisponentes: inmovilidad,
niveles elevados de dimero d
persistentemente (mas del
doble del limite superior de lo
normal)y otrascomorbilidades
de alto riesgo como el cancer

Cardiovascular

« Los sintomas persistentes
pueden incluir palpitaciones,
disnea yDolor de pecho

« Las secuelas a largo plazo
pueden incluiraumento de la
demanda cardiometabdlica,
fibrosis miocardica o
cicatrizacion, detectable por
viadela

Resonancia magnética nuclear
(RMN) cardiaca, arritmias,
taquicardiay disfuncién
autonémica

« Los pacientes con
complicaciones
cardiovasculares durante una
infeccion aguda o aquellos que
experimentan sintomas
cardiacos persistentes pueden
Ser monitoreado con
seguimiento clinico,
ecocardiograficoy
electrocardiografico.

Neurosiquiatrico

« L as anomalias persistentes
pueden incluir fatiga, mialgia,
dolor de cabeza, disautonomia
y deterioro cognitivo
(confusion mental)

« Se han detectado ansiedad,
depresién, alteraciones del
sueno y trastorno de estrés
postraumaticoreportado en
30-40% de los sobrevivientes
de COVID-19, similar a los
sobrevivientes de otros
coronavirus patégenos

- La fisiopatologia de las
complicaciones
neuropsiquiatricas es diversay
conlleva a una desregulacion
inmunolégica,inflamacion,
trombosis microvascular,
efectos iatrogénicos de
medicamentos e impactos
psicosociales de lainfeccion

Renal

« Laresolucion de lainjuria
renal aguda durante la COVID-
19 aguda ocurre en la

mayoria de los pacientes; sin
embargo, se ha informado una
reduccion del filtrado
glomerular alos 6 meses de
seguimiento

« La nefritis asociada al COVID
puede ser el patron
predominante de lesion renal
enindividuos de ascendencia
africana

« Supervivientes de COVID-19
coninsuficiencia renal
persistente

puede beneficiarse de un
seguimiento temprano y
cercano.

Endocrino

- Las secuelas endocrinas
pueden incluir un evento nuevo
0 un empeoramiento

de diabetes mellitus existente,
tiroiditis subaguday
desmineralizacién de los
huesos

- Pacientes con diabetes recién
diagnosticada en ausencia de
factores de riesgo
tradicionales de diabetes tipo
2, sospecha de supresion del
eje hipotaldmico-pituitario-
suprarrenal o hipertiroidismo
deben someterse alas pruebas
de laboratorio adecuadas y
debenser referido a
endocrinologia
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Gastrointestinal y hepatobiliar
« La diseminacion fecal viral
prolongada puede ocurrir en
COVID-19incluso

después de la prueba con
hisopado nasofaringeo
negativo

«La COVID-19 tiene el potencial
de alterar el microbioma
intestinal,

incluido el enriquecimiento de
organismos oportunistasy el
agotamiento de los
comensales benéficos

MISCELANEAS:: Otras
complicaciones pueden ocurrir
« Criterios diagndsticos:
Pacientes < de 21anos con
fiebre, marcadores
inflamatorios elevados,
disfunciéon multiorganica,
actual oinfeccién reciente por
SARS-CoV-2y exclusion de
otros plausibles

diagnésticos

Tipicamente afecta a ninos>7
anosy
desproporcionadamente sobre
todo los de origen africano,
afrocaribeno o hispano.Pueden
ocurrir complicaciones
Cardiovasculares (aneurisma
de la arteria coronaria)y
neurologico(dolor de cabeza,
encefalopatia, accidente
cerebrovasculary
convulsiones)

Dermatolégico

- La caida del cabello es el
sintoma predominante y se ha
informado

en aproximadamente el 20% de
los supervivientes de COVID-19

TABLA 1: Resumen De Sindrome POSTCOVID
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Ademas, es importante recordar la clasificacion de la OMS de gravedad de la COVID-
19 que debe tenerse presente para evaluar algunas de las complicaciones post-

COVID.

ASINTOMATICA

LEVE

MODERADA

SEVERA Y (NEUMONIA
SEVERA) Alguno de los
siguientes:

CRITICA

Pacientes asintomaticos que fueron testeados por situaciones
especiales conresultado de rRT- PCR SARS-COV-2 detectable o test
de antigenos positivos

Pacientes sintomaticos que cumplen con la definicion de caso SIN
EVIDENCIA de neumonia o hipoxemia.

Signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea) pero sin
signos de neumonia severa, con SAT 02 AA=90 %*

Signos de dificultad TAQUIPNEA DESATURACION
respiratoria severa(uso de FR=30x Sat 02 AA <90
musculos accesorios, min %*

inhabilidad de completar
oraciones completas, tiraje,
quejido, cianosis, entre otros)
0

Signos de alerta(incapacidad
para alimentarse o beber,
letargo, inconsciencia,
convulsiones)

Sindrome de Distres respiratorio
Sepsis

Shock séptico
Trombosis aguda: Tromboembolismo pulmonar, Sindrome
coronario agudo, ACV

*Este limite en 90% es arbitrario. Hay que evaluar integralmente a los pacientes, su presentacién clinica y sus
antecedentes (por ej antecedentes de enfermedad crdonica pulmonar, deterioro progresivo, mal estado general,
otros signos y sintomas de dificultad respiratoria). Ante la duda en pacientes con Sat 02 AA entre 90-94 %
corresponde considerar el caso como severo. Recordar que hay que realizar saturometria de los pacientes por al

menos 2 minutos.
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MANIFESTACIONES
PULMONARES POST-
COVID-19

INTRODUCCION

En la actualidad se sabe que las manifestaciones pulmonares en los sobrevivientes
de COVID -19 son producidas por un dano pulmonar fibrotico, al igual que los
pacientes que han superado un sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) de
otra etiologia.

Estas manifestaciones van desde la disnea, con o sin dependencia crénica de
oxigeno, a un destete dificultoso de la asistencia respiratoria,. La disnea es el
sintoma persistente mas comun mas alla del COVID-19 agudo con una frecuencia de
42 a 66%de prevalencia a los 60-100 dias de seguimiento®®®,

La reduccion en la capacidad de difusién es el deterioro fisiolégico mas comunmente
reportado en la fase posaguda del COVID-19, estando directamente relacionada con la
gravedad de la enfermedad aguda®®".

Huang C y col, en un estudio chino sobre post- COVID agudo observaron que
aproximadamente el 50% de 349 pacientes que se sometieron a TAC de térax de alta
resolucion a los 6 meses tenian al menos una patron anormal °. La mayoria de las
anomalias observadas fueron opacidades en vidrio esmerilado.

Patologia y fisiopatologia.

Existen mecanismos de dano de 2 tipos:
» dependientes del virus: que producen invasién del epitelio alveolar y de las
células endoteliales por SARS-CoV-2

* independientes del virus ( dafio inmunoldgico): inflamacion perivascular, con
invasion de monocitos, neutrofilos y extravasacion de un exudado rico en
proteinas al espacio alveolar ° provocando la ruptura de la barrera alveolo-capilar

También se han observado areas de proliferacion de miofibroblastos, fibrosis mural
y panalizacion microquistica. Este estado fibrotico puede ser provocado por
citoquinas como la interleuquina-6 (IL-8)y el factor de crecimiento transformante
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B. que estan implicado en el desarrollo de fibrosis pulmonar °y pueden predisponer
a la colonizacion bacteriana e infeccion posterior? ?2.Se analizé tejido pulmonar de
autopsias y de receptores de trasplante pulmonar los que mostraron patrones
similares a la etapa terminal de fibrosis pulmonar sin infeccién persistente de SAR-
COV-2, lo que sugiere que algunos individuos desarrollan fibrosis pulmonar
acelerada luego de la infeccion activa®.

En los pacientes con COVID-19 se han observado microtrombosis y macrotrombosis
vasculares pulmonares en el 20-30%, siendo mayor que otras poblaciones de
pacientes criticamente enfermos(1-10%)°

Clasificacion de enfermedades respiratorias producidos por la COVID-19: '

» Infeccion de vias respiratorias altas: sin evidencia clinico-radiologica de
afectacion pulmonar en forma de neumonia, pero que presentan sintomas
respiratorios.

» Neumonia: todos aquellos casos con evidencia clinico-radiol6gica de afectacion
pulmonar en forma de neumonia. Estos casos se dividiran en:

Neumonia leve: pacientes que no han requerido ingreso hospitalario.

Neumonia moderada: pacientes que han requerido ingreso en sala
convencional y necesidad de oxigenoterapia con una FiO2 inferior al
40%.

Neumonia grave: pacientes que han requerido ingreso en unidad de
cuidados intensivos, unidad de cuidados intermedios y/o necesidad
de oxigenoterapia con una FiO2 superior a 40%.

= Otras complicaciones pulmonares: habra que considerar también aquellos
pacientes con complicaciones pulmonares durante la infeccion por SARS-CoV-2,
independientemente de la gravedad de la neumonia.

Tromboembolismo pulmonar (TEP)

Infiltrados intersticiales pulmonares: con imagenes de TAC de alta
resolucion toracica sugestivas de focos organizativos, dano alveolar
difuso o fibrosis incipiente

Engrosamientos pleurales
Atelectasias
Neumotoérax

Neumomediastino.
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Algoritmos de seguimiento

Se han definido dos algoritmos de sequimiento que recomiendan la evaluacion clinica
y radiologica de los pacientes a las 12 semanas junto con la realizacién de
espirometria (PFT), test de marcha de los 6 minutos (TMBM), examen de esputo y
ecocardiograma segun el criterio clinico'. Ademas de esta evaluacion de las 12
semanas se recomienda una evaluacion clinica mas temprana de las secuelas
respiratorias, tromboembolicas y psiquiatricas, asi como de las necesidades de
rehabilitacién, a las 4-6 semanas después del alta, sobre todo en aquellos pacientes
que hayan presentado COVID-19 agudo severo, definido como aquellos que son
ancianos, que hayan tenido neumonia grave, que hayan requerido atencion en la UCI,
0 que presenten comorbilidades.®

Para poder realizar el seguimiento de los pacientes se realiza una clasificacién en dos
grupos, teniendo en cuenta las ultimas actualizaciones de mayo de 2021de BTS:

Pacientes ingresados para atencion  Pacientes con diagnéstico clinico-
hospitalaria con diagndstico clinico- radioléogico de neumonia leve a
radiologico de Neumonia por COVID-19 moderada por COVID-19, que no
que requirié ingreso en UCI o fueron requirieron atenciéon en la UCI o en
atendidos en la sala con neumonia  unidades ventilatorias especializadas, y

severa(Figura1). que generalmente fueron atendidos en
sala comun o tratada en la comunidad.
(Figura 2)
Incluye: Incluye:
= Todoslos pacientes manejados en = Pacientes que no requirieron
UCl internacién para manejar su cuadro

= Todoslos pacientes dados de alta con de neumonia

prescripcion de oxigeno. = Pacientes que requirieroninternacion
en sala comun por cuadros de

= Todos los pacientes con dependencia '
neumonia leve o moderada

prolongada de altas fracciones de
oxigeno inspirada, ventilacion de
presion positiva continua y
ventilacion no invasiva de dos niveles
de presiény que al alta se encuentran
clinicamente graves por su neumonia
COVID-19.

= (Cualquier otro paciente por el que el
equipo de alta tenga preocupaciones
importantes, por ejemplo:
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a. Pacientes que continden con
sintomas respiratorios de
importancia al alta

b. Pacientes con rehabilitacion,
cuidados paliativos o0 necesidades
psicosociales.

Estos pacientes probablemente han
experimentado el impacto fisiologico
mas severo.

Serecomienda:

= Control 4-6 sem después del alta

(puede ser un control no presencial,

por telemedicina)

= Control presencial alas 12 semanas
luego del alta

Se recomienda una revision no presencial
(por telemedicina) alas 12 semanas

Consideraciones especiales en el sequimiento?

» Siunaimagen radioldgica de un paciente hospitalizado es sospechosa de
malignidad pulmonar, considere una repeticion temprana de la Rx a las 6 semanas
después del alta hospitalaria para verificar la resolucion o la derivacion al

especialista.

» Los pacientes coninfeccidon confirmada por COVID-19 sin evidencia radioldgica de
neumonia viral o aquellos cuya radiologia se normaliza en el momento del alta
hospitalaria no necesitan un sequimiento de rutina. Sin embargo, algunos de
estos pacientes pueden requerir una derivacion a los servicios de rehabilitacion.

= Enelmomento del alta:

» sedebe advertiratodos los pacientes que si desarrollan sintomas
respiratorios nuevos o progresivos antes de la fecha de revision
prevista, deben buscar atencion médica ya sea de sumédico de
cabecera, llamada al sistema de emergencia o concurrir a una sala
de quardia en el hospital dependiendo de su estado.

» sedebe considerar alos pacientes paralaremision temprana alos
servicios de rehabilitaciony para el apoyo psicosocial cuando sea

apropiado.

= debenrecibirun consejo general en el que se explique que la
recuperacion de la neumonia puede llevar algunas semanas a meses
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Pacientes ingresados para atencion hospitalaria con diagnoéstico clinico-radiolégico
de neumonia COVID-19 que requirieron ingreso en UCI o fueron atendidos en planta
por neumonia severa (Figura 1).

A. 4-6 sem luego del alta: consulta clinica remota o virtual por parte de un
neumondlogo. Sila consulta virtual no se considera suficiente para evaluar a
estos pacientes se puede organizar una evaluacion clinica presencial.

En esta visita se debe evaluar:
= Evaluaciony manejo de la disneay de la respiracion disfuncional
» Manejo de sintomas o cuidados paliativos cuando sea necesario
» Evaluaciony gestion de las necesidades de oxigeno

» Consideracion de las necesidades de rehabilitacion y derivacion
posterior cuando sea necesario.

» Evaluacion psicologica(ansiedad), psicosocial y derivacion posterior
cuando sea necesario

= Consideracion de un nuevo diagnostico de enfermedad
tromboembolica venosa(TEV)

Los equipos que estén formados para la atencién de estos pacientes, cuando
estén disponibles, deben ser capaces de evaluarlos en una etapa mas temprana,
por ejemplo, reevaluar a aquellos en quienes se puede suspender la
oxigenoterapia después del alta.

B. Aproximadamente 12 semanas después del alta, todos los pacientes de este
grupo deben pasar a una evaluacion clinica presencial para:

= Seguimiento Radioldgico

=  FEvaluaciéon de sintomas

Silos cambios en las imdgenes de torax:

» Se han resuelto completamente (o si solo hay cambios menores
insignificantes, como areas pequenas de atelectasia) y el paciente
se harecuperado bien: considere el alta.

» Persisteny el paciente tiene buena evolucion clinica: considere
realizar una imagen adicional en 6-8 semanas y un nuevo control.

» Persisteny el paciente continta con sintomas respiratorios:
considerar realizar:
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Prueba de funciéon pulmonar completa

Test de marcha de seis minutos
Ecocardiograma

Si presenta expectoracion: cultivo de esputo

Evaluar la necesidad de derivacion a servicios de rehabilitacion
siaun nolo ha hecho

Considere una TAC de alta resolucion sin contraste y una
angiografia pulmonar por tomografia computarizada (CTPA)
para evaluar la presencia de enfermedad pulmonar intersticial y
embolia pulmonar. En este punto, seria adecuado realizar un
unico estudio que pueda identificar anomalias
parenquimatosas persistentes, asi como enfermedades
vasculares pulmonares.

C. Delaevaluacion clinicay examenes complementarios se puede concluir:

» Sihay evidencia de enfermedad pulmonar intersticial (EPI)
clinicamente significativa, como neumonia organizada o fibrosis
pulmonar, considerar la derivacion de los pacientes a los servicios
especializados en EPI (si existiesen)

» Sihay pacientes enlos que se diagnostica de Embolia Pulmonar (EP)
de novo durante el seqguimiento deben ser tratados segun los
protocolos acordadosy seguidos en los servicios locales.

» Sihay evidencia de hipertension pulmonar (HP) significativa durante
el seqguimiento, se debe considerar la derivacion de los pacientes a
un servicio especializado en HP (si existiese)

» Sihay evidencia de deterioro funcional pero no hay evidencia de
enfermedad pulmonar intersticial significativa o enfermedad
vascular pulmonar: considerar otros diagnosticos.

» Sisesospechaunarespiracion disfuncional: considere la derivacion
a servicios de fisioterapia especializados.

D. Los pacientes diagnosticados con Embolia Pulmonar (EP) durante la
enfermedad aguda deben ser seguidos a las 12 semanas después del alta:

» Sino hay sospecha de enfermedad tromboembdlica residual o
evidencia de hipertension pulmonar significativa, los pacientes deben
ser considerados para el alta del sequimiento de EP con un consejo
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claro al médico de cabecera del paciente, sobre la duracién prevista
del tratamiento anticoagulante.

» Sihay evidencia de HP significativa o de enfermedad tromboembdlica
cronica significativa con o sin HP debe considerarse derivaciony
seguimiento en servicios especializados en HP. (si existiesen)

= Cualquier paciente con neumonia post-COVID-19 que asistaaun
seqguimiento post-EP debe coordinar esa visita con su revision de
seguimiento de neumonia cuando sea posible. Se le debe ofrecer una
Rx de torax para evaluar la resolucion de la misma. Si la Rx continua
mostrando una falta de resolucién significativa, considere realizar
mas investigaciones como se indica anteriormente.

Pacientes con un diagnéstico clinico-radiolégico de neumonia leve a moderado por
COVID-19 que no requirieron atencion en UCIl y que por lo general son atendidos en
sala comun o en forma ambulatoria (Figura 2).

Estos pacientes deberan ser sequidos con una Consulta virtual y Rx de control alas
12 semanas desde el alta hospitalaria.

A.

Rx de torax con resolucion completa (o cambios menores insignificantes, por
ejemplo, atelectasia): alta. Se deberarealizar y enviar un alta estandar al
paciente para que pueda entregarsela a su médico de cabecera. Esta nota
debe incluir un consejo claro para que el paciente busque atencion médica si
experimenta sintomas respiratorios nuevos, persistentes o progresivos.

Silos pacientes presentan anomalias significativas persistentes en las RX
considere solicitar:

= Pruebas completas de funcion pulmonar

» Sihan pasado mas de 6 semanas desde la Rx de control considere
repetiruna 2°Rx ya que en algunos pacientes las anomalias pueden
haberse resuelto entre estos dos puntos de tiempo.

Evaluar 2° RX Térax

A.

Si hay resolucion completa o hallazgos radiograficos no significativos:
Considere dar de alta al paciente. Reevalue la necesidad de derivacion a
servicios de rehabilitacion.

Los pacientes con anomalias significativas persistentes en la segunda Rx
y/o pruebas de funcién pulmonar anormales y/ o disnea significativa
inexplicable:

» TAC de torax de alta resolucion sin contraste y una angiografia
pulmonar por TAC (CTPA) para evaluar la presencia tanto de EPI

como de EP.
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= Testde marchadelos 6 minutos

» Ecocardiograma

C. Delaevaluacion clinicay examenes complementarios se puede concluir lo
mismo que lo expuestos en el punto Cy D de Pacientes ingresados para
atencion hospitalaria con diagnostico clinico-radiol6gico de neumonia COVID-
19 que requirieron ingreso en UCI o fueron atendidos en planta por neumonia

severa
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FIGURA 1: Manejo pacientes con COVID internados en UCI o con neumonia

grave
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FIGURA 2: Manejo pacientes con neumonia leve a moderada

Paciente conneumonialeveamoderada(se atiende generalmente ensalaoenla
comunidad)

Controla las 12 semanas

N
PASO1 0
RX Térax por adelantado- clinica virtual R
Sise le diagnostica EP, combine el seguimiento M ‘ ALTA
Radiografia de térax con seguimiento post-EP * A
L Derivaral
édicode
ANORMAL me
— cabecera:
v" Enviar plantilla
SiRXTorax i6
anormal: Pedido PASO2 denevorllucpnd
tici 'd d Evaluacion clinica * con TEST DE FUMCION PULMONAR co |C° sejode
anticipadode s Sisospechade EP, proceda directamente ANGIO-TC evaluacion
TestdeFuncion . . o . (valorando
Pulmonar Sino se sospecha EPy el paciente clinicamente mejora <tenci
considere repetir la radiografia de térax persistencia,
completo sintomas
nuevos o
ANORMAL progresion)

&

Evidenciade enfermedad
intersticial:

Unidad de Enfermedades
Intersticiales

TAC de alta resoluciony CTPA
Considere la prueba de caminar
Considere un ecocardiograma

18 Guia para el Manejo y Seguimiento
Clinico de los pacientes post-COVID-19

S

Evidenciade enfermedad
embodlica:

Unidad de Hipertension
pulmonar

Alguna anormalidad:

Sinohay ENF,INTERSTICIAL o
ENF EMBOLICA que signifiquen
teneren cuenta cualquier
discapacidad, considere otros
diagnosticos, gestionaren
consecuencia

+/-alta

Versién 1|10 de setiembre de 2021

MENDOZA GOBIERNO

W Ministerio de Salud, Desarrollo Social y Deportes




Consideraciones respeto al tratamiento con corticoides y otros tratamientos

El tratamiento con corticoides puede ser beneficioso en un subgrupo de pacientes
con enfermedad pulmonar inflamatoria post-COVID, como sugiere un pequeno
estudio del Reino Unido, en donde presentaron mejoria de la neumonia organizada, no
solo radiologica sino también de sintomas clinicos a las 6 semanas del alta del
hospital. Un estudio chino demostro que la utilizacién de esteroides durante la
COVID-19 aguda no se asocio a un deterioro de la difusion ni anomalias radiograficas
en el sequimiento a 6 meses. Debera quedar en manos del especialista.

El trasplante pulmonar se ha realizado anteriormente en enfermedades
fibroproliferativa luego de un SDRA debido a infeccion por Influenza A (HINT?y
COVID-19 %%

Actualmente existen estudios clinicos con tratamientos antifibroticos para prevenir
la fibrosis pulmonar luego de la COVID-19°
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EVALUACION
CARDIOLOGICA POST
COoVvID 19

INTRODUCCION

Muchos de los hallazgos cardiovasculares subagudos y cronicos luego de lainfeccion
por SARS-CoV-2. a nivel cardiovascular son inespecificos y pueden incluir sintomas
como disnea, fatiga, debilidad y tos, aunque los mas preocupantes incluyen dolor en
el pecho, sincope, pre-sincope, palpitaciones o nuevos signos de insuficiencia
cardiaca.

Se desconocen las consecuencias a largo plazo y el pronostico del dano miocéardico
durante el COVID-19; sin embargo, después de la epidemia inicial de SARS-CoV-1 en
2002, se reportaron manifestaciones cardiacas y pulmonares cronicas luego de la
recuperacion, por lo que parece razonable esperar lo mismo con SARS-CoV-2.

El aumento de la incidencia de insuficiencia cardiaca como secuela importante de
COVID-19 es preocupante, con considerables implicaciones potenciales para la
poblacion de adultos mayores, particularmente en aquellos con antecedentes o
factores de riesgo de enfermedad cardiovascular. Es importante destacar que estos
hallazgos también se observaron en pacientes méas jovenes y previamente sanos,
incluidos los deportistas. La disfuncidon sistolica del ventriculo izquierdo y la
insuficiencia cardiaca post-COVID-19 deben tratarse de acuerdo con las guias de
tratamiento actuales. Se debe evitar el ejercicio cardiovascular intenso durante
tres meses en todos los casos con diagnéstico de miocarditis o pericarditis. Se
recomienda a los deportistas de alto rendimiento o atletas que tengan una
evaluacion integral del sistema cardiovascular, previo al inicio de la actividad
fisica. Aunque la disfuncion cardiaca que se ha observado es de grado leve y en su
mayoria reversible, es posible suponer que los sobrevivientes de COVID-19 seran mas
vulnerables a la morbilidad cardiaca a largo plazo.
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ALGORITMO PROPUESTO PARA EL SEGUIMIENTO POST-COVID.

Se sugiere inicialmente considerar la presencia de comorbilidades de origen
cardiovascular (cardiopatia isquémica, obesidad, insuficiencia cardiaca, hipertension
arterial, diabetes)asi como las no cardiovasculares (EPOC, asma, alteraciones
tiroideas, enfermedades reumatoldgicas o insuficiencia renal) que condicionarian la
evolucion, no solo de la etapa aguda de la infeccion viral, sino también del llamado

sindrome post COVID.

Evaluar
comorbilidades

Gravedad del cuadro
infeccioso

I Primer contral

| Evaluacién elinica

| 5PC

I Evaluacidn bid<ica

]
|
[ comoriidages |
]
|

Evaluacién avanczada
rutimaria

| Gatillos

I3 I

1-Panel inflarmatorio,
1=Eco Doppler cardiaco,
3-Espirometria, TC

Anormalidades &n 13 evaluacidn avan?

Evaluacion adicional

o, MAPA, TECP, RNM, AngiaTC pul
segin criterio clinico

dirgida
l Con SPC _ PM6M, Cuestionario calidiad de vida, test cognitiv (test adicionales segun cuadro)

I Seguimiento

Algoritmo de seguimiento post-COVID-19. La cl asificacion de riesgo corresponde a la descripts por la Sociedad Espaficla de New mologia
y Clrugia Toradca (SEPAR) (Siblla &, 2020). la cual Incorpora al tremboembollsmo pulmonar, accidente ¢ erebrowvascular, sindrome
coronario agudo que se presentan en contexto de infeccién por SARS CoV-2 al sub-grupo de categoria severm. HTA: hipertension
arterial; DBT: diabetes mellitus; EPOC: enfermedad pulmenar erdnica; IR: irsuficiencia renal; Enf: enfermedades; PA: presidn arterial;
FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; €F: dase funcional; SvO2: saturacién venosa de oxigeno; Lab Rutina: hemograma,
lonograma, funcidn renal v hepatica; Panel Inflamatorio: PCR, fibrinogeno., ferritina; BM: dimero-D, troponinas, NT-ProBNP; SPE:
Sindrome post-COVID; TC: Tomografia computada; MAPA: Monitoreo ambulatorio de la presidn arterial; TECP: Test de ejercicio
cardiopulmenar; RNM: resonancia nuclesr magnétics; AngloTC: angickomografia, ECO venos Mi: eco Doppler venoses de miembros

inferiores ; PMEM: prusba de la marcha de & minutos
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Si el cuadro fue leve se debe hacer el control alos 15 dias y si es moderado o grave

se sugiere control alos 7 dias.

Durante la primera consulta de control:

Examen fisico exhaustivo es mandatorio, incluyendo la medicion de la presion
arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, temperatura, saturacion de
oxigeno y evaluacion de la clase funcional

Electrocardiograma,
Radiografia de térax,

Laboratorio de rutina.

Los pacientes que presentan antecedentes de cuadros infecciosos més graves,

tengan o no sindrome post COVID, deberd solicitarse (ademas de lo anterior):

Panel inflamatorio (PCR, fibrindgeno y ferritina)
Dosaje de biomarcadores (Dimero D, troponinay NT - ProBNP),

Evaluacioén cardiolégica con ecocardiograma Doppler con evaluacién de strain
preferiblemente.

Evaluacion neumologica con espirometria y tomografia de térax.

Controles ulteriores

Los pacientes con un cuadro clinico infeccioso asintomatico o leve y gue no

desarrollen un sindrome post COVID no requeriran estudios ulteriores.

En los pacientes con cuadros infecciosos mas graves se valoraran los resultados

de la evaluacion ampliada antes mencionada

» Siestaevaluacion resulta con hallazgos anormales, gatillaria
evaluaciones adicionales basadas en los hallazgos previos y la clinica
del paciente, y podrianincluir la realizacion de Holter, monitoreo
ambulatorio de la presién arterial, test de ejercicio cardiopulmonar,
RMN cardiaca, angioTAC pulmonar, eco venoso de miembros
inferiores, etc.

» Elcontrol posterior dependera de los resultados clinicos y hallazgos
obtenidos, pudiendo continuar con chequeos médico laboratoriales
y, si el criterio médico lo indica, seguimiento imagenoldgico.
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Destacamos que en esta propuesta de sequimiento la clinica debe tener mayor
impacto que una anormalidad aislada de laboratorio, el aumento de un biomarcador
o un hallazgo patolégico en algiin método de imagen.

Eluso criterioso de los métodos de sequimiento debe ser orientado por el juicio
clinico, con el fin de evitar someter a los pacientes a estudios innecesarios ni generar
gastos excesivos al ya exigido sistema sanitario.
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MANIFESTACIONES
NEUROLOGICAS POST
COVID19

INTRODUCCION

El siguiente documento se ha desarrollado segun guias internacionales adaptadas al
contexto nacional y de la provincia de Mendoza, basado en el criterio y opinion de
especialistas locales.

El objetivo es el conocimiento y manejo basicos de la clinica neurolégica después de
la infeccién por COVID-19, por médicos de atencion primaria. Actualmente hay
evidencia limitada proveniente de reportes de casos.

Las guias NICE (National Institute for Health and Care Excellence) del
Reino Unido definen el sindrome post-COVID-19 como el conjunto de
signos y sintomas que se desarrollan durante o después de una infeccion
compatible con COVID-19 (para su diagnéstico no es necesario una historia
previa de COVID-19 confirmada mediante PCR), continian durante mas de
12 semanas y no se explican mediante un diagnéstico alternativo.

Al hablar de los efectos del COVID-19 post infeccion debe atenderse tanto a las
complicaciones derivadas de la propia infeccién, como a aquellas relacionadas con el
ingreso hospitalario: la utilizacién de sistemas de ventilacion invasivos u otros
procedimientos invasivos, largos periodos de inmovilizacion, estancias en unidades
criticas, iatrogenia medicamentosa, etc.
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SIGNO-SINTOMATOLOGIA NEUROLOGICA POST-COVID MAS FRECUENTE

1. Trastorno del olfatoy gusto (anosmia, disgeusia)

Cefalea

Neuropatias (sindrome de Guillain - Barré , neuropatia del paciente critico)
Trastornos cognitivos (confusién, desorientacion, “niebla mental”)
Convulsiones

Movimientos anormales (temblor)

Trastornos vasculares(ACV)

© N @ T W

Manifestaciones generales inespecificas (fatiga, mareos, inestabilidad,
parestesias)

9. Trastornos del sueno

Trastorno del olfato y gusto (anosmia, disgeusia)

La pérdida del gusto y del olfato persiste tras la resolucion de otros sintomas al
intervenciones que resulten beneficiosas.

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

En forma aislada este sintoma no requiere derivacién.

Cefalea

La cefalea persistente semanas tras la recuperacion de COVID-19 es comun y algunos
pacientes reunen criterios de cefalea diaria de inicio reciente.

El perfil de persona que padece esta cefalea crénica diaria es un sujeto que padeci6
COVID-19 con sintomas respiratorios leves o0 moderados, sin antecedentes de cefalea
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primaria, y que presenta una cefalea holocraneal de tipo opresivo, y de inicio en las
dos semanas tras la recuperacion de los sintomas respiratorios.

Los estudios de neuroimagen no evidencian dano estructural ni patologia oclusiva
venosa cerebral. Estos casos pueden ser tratados con amitriptilina, venlafaxina o
mirtazapina en ausencia de contraindicaciones o interacciones significativas.

Los pacientes que tienen antecedentes de cefalea primaria (migrafna, tensional, etc)
pueden sufrir una exacerbacion de las mismas. El tratamiento se adecuara segun las
guias para cada dolencia.

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Cefalea asociada a otro signo neurologico que pueda indicar patologia
central.

Cefalea que no cede a pesar del tratamiento.
Antecedentes de enfermedad oncoldgica o inmunosupresion.

Cefalea en paciente anticoagulado.

Neuropatias periféricas

El cuadro clinico mas frecuente es el de polineuropatia de paciente critico, en general
asociada a enfermedad sistémica severa, sepsis, inmovilizacion prolongada y
asistencia ventilatoria mecanica. La mayoria de los pacientes tiene buen pronostico.
Se sugiere una exhaustiva evaluacion clinica utilizando la escala de fuerza muscular
del Medical Research Council (MRC). El tratamiento es la rehabilitacion integral segun
cada caso (kinesiologia, terapia ocupacional, fonoaudiologia).

En revisiones sistematicas se informo6 sindrome de Guillain - Barré en un bajo
porcentaje (0,4%). A pesar de esta proporcion, los pacientes pueden tener secuelas
neurologicas permanentes o de muy largo plazo, o incluso tener resultados fatales. Si
el sindrome ya fue diagnosticado, sélo resta la rehabilitacion, muchas veces
multidisciplinaria (kinesiologia, fonoaudiologia, terapia ocupacional, etc).

Sila clinica es de una neuropatia focal (ejemplo: sindrome del tunel carpiano, paralisis
de nervio radial, paralisis del nervio ciatico popliteo externo, etc), actuar segun el
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protocolo habitual para la patologia (ej: evaluacion por especialista en miembro
superior/inferiory referir para EMG).

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

En caso de detectarse una mala evolucion derivar a especialista para
evaluacion y electromiografia. Ante la sospecha de una polineuropatia aguda
en curso o una neuropatia focal post-Covid debe referirse el paciente a un
especialista.

Trastornos cognitivos

Inicialmente se penso6 que las secuelas cognitivas podrian ser consecuencia de la
capacidad neuroinvasiva del SARS-CoV-2. Sin embargo, ésta no se ha demostrado
fehacientemente y los casos de encefalitis por SARS-CoV-2 son raros, por lo que
otros factores, como los efectos tdxico/metabdlicos/inmunitarios y los trastornos
del metabolismo cortical tras la encefalopatia post-COVID-19, pueden ser relevantes.

Los trastornos de memoria y de atencién son causas de consultas frecuentes. Se
deberd interrogar (y tratar si fuera necesario) especificamente signo-sintomatologia
emocional que pueda influir en la esfera cognitiva.

Para cuantificar las fallas cognitivas subjetivas existen diversas baterias de test. El
Montreal Cognitive Assessment (MoCA) es un instrumento breve de tamizaje, sensible
y especifico, utilizado para la deteccion del deterioro cognitivo leve (DCL) y la
demencia. Diversos estudios han utilizado el MoCA como herramienta para
determinar el estado cognitivo en pacientes que padecieron COVID. Consta de 30
preguntas cuya aplicacion dura entre 10 y 12 minutos, siendo normal una puntuacion
de 26 o mas. Se elabora sumando los resultados de los puntos obtenidos. Se anade un
punto si el sujeto tiene 12 afios 0 menos de estudios formales (si el MoCA es menor a
30 puntos).

Este test ayudara al médico de atencion primaria a clasificar aquellos pacientes que
requieran un seguimiento mas estricto al obtener puntajes bajos, ademas de
considerar derivacion y otros estudios complementarios.

No existe consenso para el uso de medicacion en este punto. Como recomendacion
las intervenciones tales como ejercicio fisico acorde y actividad social pueden
resultar beneficiosas.
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CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Puntaje en la escala MoCA menores a 26, cuyos sintomas cognitivos alteren el
normal desenvolvimiento en las actividades de la vida diaria, social y laboral.

Convulsiones.

Las causas pueden ser multiples. Desde trastornos metabolicos hasta dano
estructural secundario a ACV, las cuales se estudiaran segun criterio clinico. En caso
que no haya sido realizada deber indicarse neuroimagen (en lo posible RMN cerebro
de alto campo 1,5 T con contraste). No hay consenso referente al tiempo de uso de
anticonvulsivantes en una crisis comicial provocada y dependera de la causa. La
duracién del tratamiento la determinara el neurdlogo tratante, de acuerdo a la
etiologiay evolucion.

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Presencia de crisis convulsivas en el periodo post - COVID.

Movimientos anormales.

Al igual que las crisis convulsivas, pueden tener multiples causas; por lo cual sera
adecuado realizar un panel metabdlico y evaluar otros motivos secundarios (por
ejemplo farmacos). El temblor estd entre las manifestaciones mas frecuentes.
Recordemos que los corticoides y los broncodilatadores beta-agonistas por si
mismos son causantes de este tipo de clinica. Por ello el tratamiento se enfocara en
las causas. Se ha descrito con frecuencia pacientes que tenian temblor esencial, el
cual se vio exacerbado por la infeccion. En estos pacientes se puede utilizar
propranolol o topiramato si no hay contraindicaciones.
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CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA
Temblor aislado que interfiera con actividades de la vida diaria. Otro

movimiento anormal que no pueda caracterizarse en ausencia de causas
secundarias potenciales (ej: hiperglucemia).

Trastornos vasculares

Dependiendo de las series de pacientes con COVID-19, los eventos trombdéticos
ocurren en alrededor de un 20% de los pacientes, incluyendo tromboembolismo
venoso, accidente cerebrovascular isquémico y sindrome coronario agudo. El
mecanismo exacto de la hipercoagulabilidad no se comprende bien aun. El dimero-D
podria jugar un papel protrombético importante en pacientes con COVID-19. Los
pacientes con accidente cerebrovascular isquémico y niveles elevados de dimero - D,
se asocian independientemente con un peor desenlace. La infeccion respiratoria
grave por COVID-19 a menudo conduce a la hipercoagulabilidad inducida por sepsis,
evidente por aumento de la activacién plaquetaria intravascular, aumento del
fibrindgeno, y prolongacién leve de los tiempos de coagulacion.

Se conoce que el SARS-CoV-2 puede causar isquemia por varios mecanismos, Como
la invasion de la pared del vaso que provoca coagulopatia por inflamacién endotelial,
dano miocardico que precipita la formacion de coagulos o desestabilizacion de una
placa de ateroma preexistente. En pacientes con accidente cerebrovascular e
infeccion por COVID-19, la mortalidad informada es mucho mas alta que la de los
pacientes con accidente cerebrovascular sin infecciéon por COVID-19.

Se debera terminar de estudiar al paciente que sufrié ACV durante la fase aguda de
COVID(en caso que no se haya hecho previamente) para determinar una fuente futura
emboligena e intervencion terapéutica diferente a antiagregacién. Son necesarios:
estudio de vasos del cuello (eco-Doppler, angioresonancia o angiotomografia) por el
medio mas accesible; ecocardiograma. Asegurar la correcta rehabilitacion de las
secuelas(kinesiologia, fonoaudiologia, terapia ocupacional, etc).
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CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Todo ACV independientemente de la sospecha de asociacién con COVID-19.

Manifestaciones generales inespecificas: Fatiga

Los sintomas neuroldgicos cronicos y la fatiga asociados al sindrome post-COVID-19
difieren de las complicaciones neuroldgicas de la fase aguda. El impacto sobre la
salud mental y la cognicién es notable, al menos un 30% puede tener sintomas de
ansiedad y/o depresion tras la recuperacion de la fase aguda.

Los pacientes consultan por fatiga hasta siete meses después de la aparicion de
COVID-19 que causa una discapacidad significativa, mientras que muchos pacientes
continuan experimentando fatiga mas alla de los siete meses y requieren una
investigacion exhaustiva. El sexo masculino y las comorbilidades, como Ia
hipertension y la diabetes mellitus, se han asociado significativamente con la fatiga.
Dado que actualmente no existe un método de diagnostico generalmente aceptado,
primero es necesario excluir cualquier trastorno con sintomas similares. Las posibles
causas en la fisiopatologia del trastorno pueden incluir alteraciones hormonales,
disfuncion del sistema inmunoldgico, infeccién y anomalias del sistema nervioso.

Algunos pacientes luego de la infeccion por COVID-19 comparten caracteristicas con
el sindrome de fatiga cronica, descrito también después de otras infecciones graves
como el SARS, MERS y la neumonia adquirida en la comunidad. No hay evidencia de
clara eficacia de farmacos o intervenciones no farmacolégicas sobre la fatiga
después del COVID-19. Se recomienda un regreso gradual a actividad fisica basado en
las actividades que el paciente realizaba previo a la infeccion.

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Sintomas persistentes que afecten la calidad de vida en forma significativa;
ausencia de causa secundaria.
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Trastornos del sueno

El insomnio de primera y segunda noche esta entre los problemas mas frecuentes
reportados por los pacientes pos COVID. No debe sacarse fuera del contexto de otros
problemas, tales como trastornos de ansiedad, depresion, disfuncién cognitiva. No
hay consenso respecto del tratamiento. Se debera enfocar en los aspectos no
farmacologicos (higiene del suefo, psicoterapia)y farmacologicos. Se pueden utilizar
con relativa buena efectividad hipnéticos de la clase del Zolpidem o Eszopiclona, en
lo posible con tiempos cortos de tratamiento.

CRITERIO DE DERIVACION A NEUROLOGIA

Insomnio persistente, que afecte la calidad de vida del paciente en forma
significativa, y luego de haber probado un tratamiento por tiempo adecuado.
Otros trastornos del sueno que requieran evaluacion segun criterio médico.
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