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RESUMEN

Introduccidn: La enfermedad por el nuevo coronavirus (COVID19) es una enfermedad
multisistémica que, ademas de producir afectacién respiratoria, puede alterar otros
aparatos, pudiendo existir sintomas persistentes tras la resolucion de la infeccién aguda.
Objetivo: Evaluar la prevalencia y las caracteristicas de los sintomas no respiratorios y las
alteraciones analiticas persistentes a las 8 semanas tras la enfermedad.

Material y métodos: Estudio de dos cohortes prospectivas de ingresados en planta de
hospitalizacién y en UHD. Se han analizado los datos de los primeros 109 pacientes
valorados en una consulta monografica llevada a cabo por los servicios de Medicina
Interna, Enfermedades infecciosas y Neumologia del Hospital General de Alicante a las 8
semanas.

Resultados: Se ha observado que la astenia es el sintoma mas frecuente (44%), seguido por
la anosmia/ageusia (21,1%) y la cefalea (19,2%). Las mujeres tienen mas prevalencia de
astenia que los hombres (50% vs. 26,3%, p=0,011), que los pacientes con cefalea son mas
jévenes que los que sin ella (44 vs. 54 afios, p=0,028), que entre las mujeres la prevalencia
de las pérdidas de memoria es mayor que entre los hombres (28,8% vs. 10,5%, p=0,015) y
que la lumbalgia se asocia a valores de proteina C reactiva por encima de la normalidad
(p=0,022).

Conclusién: El SARS-CoV-2 produce una serie de sintomas persistentes no respiratorios y
alteraciones analiticas tras la resolucidn de la infeccidn, siendo preciso el seguimiento de
estos pacientes.
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ABSTRACT

Introduction: The Coronavirus disease 2019 (COVID19) is a multisystemic disease which,
beside affecting the respiratory system, can potentially affect other organs and some
symptoms may persist after the resolution of the acute infection.

Objective: To determine the prevalence of non-respiratory persistent symptoms and
laboratory abnormalities at week 8 after acute disease recovery.

Material and methods: A prospective cohort study has been designed. The data from the
first 109 patients interviewed at a specialised consultation by Internal Medicine, Infectious
diseases and Pneumology specialists in our hospital have been analysed.

Results: We have observed asthenia is the most frequent symptom (44%), followed by
anosmia/ageusia (21,1%) and headache (19,2%). Asthenia is more prevalent in women
(50% vs. 26,3%, p=0,011); headache is more prevalent in younger patients (median 44 vs.
54 years old, p=0,028); loss of memory is more prevalent in women (28,8% vs. 10,5%,
p=0,015) and low back pain is associated with increased level of C-reactive protein
(p=0,022).

Conclusion: SARS-CoV-2 produces several non-respiratory persistent symptoms and
laboratory abnormalities after infection recovery, thus the follow-up is needed.

Key words: coronavirus, COVID19, follow-up, persistent symptoms, SARS-CoV-2
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LISTADO DE ABREVIATURAS

- CEl: Comité de ética de la investigacion

- CK: creatina kinasa

- COVID19: enfermedad por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2
- ECAZ2: enzima convertidora de angiotensina 2

- HGUA: Hospital General Universitario de Alicante

- LDH: enzima lactato deshidrogenasa

- NS: no significativo

- PCR: proteina C reactiva

- PSl: indice de gravedad de la neumonia

- SARS-CoV-2: coronavirus causante del sindrome de distrés respiratorio agudo-2
- UHD: Unidad de Hospitalizacién a Domicilio

- VSG: velocidad de sedimentacidn globular



1. INTRODUCCION

La enfermedad por el nuevo coronavirus (SARS-CoV-2) se describié en Wuhan (China) en
diciembre del afio 2019 como un brote de neumonia de etiologia inicialmente incierta, con
un mercado de marisco y animales vivos en dicha ciudad como exposicion comun a los
infectados. Tras ello y durante el transcurso de este afio la infeccion por este virus se ha
propagado de forma exponencial por todo el mundo dando lugar a una verdadera pandemia.

Se conoce que el virus se transmite principalmente de persona a persona mediante gotas y
contacto y mediante contacto con superficies contaminadas si las particulas virales entran
en contacto con las mucosas ocular, nasal u oral, y que produce una amplia variedad de
cuadros clinicos que involucran multiples érganos y sistemas, siendo una enfermedad
asintomatica o paucisintomatica en hasta el 80% de los casos?.

Uno de los aspectos aun desconocidos es la evolucién a largo plazo de los pacientes
recuperados de la infeccidn, acerca de lo cual existe poca informacién en la literatura®3.

La enfermedad por el SARS-CoV-2 sin duda, mas que una enfermedad respiratoria, es una
enfermedad multisistémica. En el sistema respiratorio produce opacidades en vidrio
deslustrado con o sin consolidaciones. En el sistema nervioso central presenta durante la
infeccion aguda sintomas como la cefalea. En el aparato digestivo produce diarrea o
elevacién de las enzimas hepaticas. En el sistema locomotor produce con debilidad muscular,
artromialgias y rabdomiolisis. Otras afectaciones son la anosmia o disosmia, la ageusia o
disgeusia, el fallo renal, la formacién de trombos y la alteracidn de la funcién endotelial, la
inflamacion a nivel cardiaco® y la produccién de una tormenta de citoquinas, la cual media
en gran cantidad de los efectos de la enfermedad®.

La fase aguda de la enfermedad es asintomatica o con sintomas leves en un 80% de los casos,
presentando una enfermedad con afectacidn respiratoria grave en el 14% y con enfermedad
critica con necesidad de cuidados intensivos en el 5%. La mortalidad global estimada es del
2,3%".

El grupo italiano de la Fondazione Policlinico universitario Agostino Gemelli ha creado un
servicio multidisciplinar que intenta responder a la cuestidn de cudl es la evolucién a largo
plazo, planteando que la mayoria de los pacientes paucisintomaticos (80%) no desarrollaran
secuelas a largo plazo, contrastando con los pacientes mas graves, especialmente los que
han precisado de cuidados intensivos y ventilacidn mecanica, que probablemente
experimentaran secuelas a largo plazo, siendo una de las principales preocupaciones el
desarrollo de fibrosis pulmonar o de afectacion pulmonar residual funcional®.

Este grupo propone un enfoque multidisciplinar basado en la evidencia disponible y en
hipétesis aun por responder3:

- EI'SARS-CoV-2 puede producir fenémenos oclusivos, por lo cual parece probable que
pudiera haber afectacidn de la vascularizacién retiniana, recomendando una evaluacién por
oftalmologia que incluya fondo de ojo, examen del segmento anterior, asi como una
tomografia de coherencia dptica.



- En la fase aguda de la infeccién esta descrita la presencia de alteraciones
rinosinusales como la rinorrea, la disosmia o la disgeusia en alrededor de un 10% cada una®,
observandose asimismo que en la fase de recuperacion algunos de estos sintomas
persisten?, por lo cual se recomienda en esta estrategia la realizacion de una escala de
sintomas, asi como el uso de tests objetivos.

- El virus puede afectar al sistema nervioso, pudiéndose agruparse en tres grandes
categorias de afectacion: al sistema nervioso central (mareo, cefalea, deterioro del nivel de
consciencia, accidente cerebrovascular, ataxia, convulsiones), al periférico (disgeusia,
disosmia, alteraciones visuales, dolor neuropdtico) y al musculoesquelético, por lo que se
recomienda una evaluacidn sistemdtica que incluya las funciones cognitivas (atencion,
memoria, lenguaje).

- Serecomienda evaluacidén psiquiatrica de cara a identificar los pacientes susceptibles
de desarrollar desordenes psiquidtricos secundarios a la vivencia experimentada en la fase
aguda de la enfermedad o a la crénica por persistencia de una mala calidad de vida.

- Se ha observado que el SARS-CoV-2 afecta al sistema cardiovascular, aunque no esta
claro si causa nuevas alteraciones o exacerba las existentes previamente. Se han descrito la
insuficiencia cardiaca y la miocardiopatia®. El estado protrombdtico durante la fase aguda
puede favorecer la incidencia del tromboembolismo pulmonar y la exacerbacién de la
enfermedad coronaria, teniendo un riesgo mas alto los que presentaban previamente
factores de riesgo cardiovascular®. Ademas, la tormenta de citoquinas puede desembocar en
disfuncién endotelial, lo cual puede favorecer la arteriosclerosis, la inestabilidad de las placas
de ateroma y el infarto de miocardio!®, recomendandose la determinacién de la carga
arteriosclerdtica mediante, entre otras pruebas, la ecografia de carétidas.

- Debido principalmente a una estancia prolongada en una unidad de criticos, estos
pacientes estdn en mayor riesgo de desnutricidon, lo cual se asocia a peores resultados en
términos de morbimortalidad!?, por lo que se recomienda un abordaje nutricional de cara a
la fase de recuperacion de los pacientes desnutridos o en riesgo de desnutricién??.

- Laafectacion gastrointestinal tiene una prevalencia de alrededor del 50%, incluso en
ausencia de sintomas respiratorios durante la infeccién aguda®3, ya que el virus se ha
detectado en muestras de heces, y los receptores de la ECA2, que el virus usa para
introducirse en las células, se expresan en el tubo digestivo3. Se recomienda abordaje de los
problemas digestivos para establecer el diagndstico diferencial entre causa farmacoldgica o
complicacién de la infeccién.

- La alteracidn inmunoldgica secundaria a la infeccién puede inducir la aparicion de
fendmenos autoinmunes, particularmente descritos los anticuerpos antifosfolipido!?, por lo
que se recomienda el seguimiento para evaluar su persistencia y la necesidad de
tratamiento.



- La evaluacién neumoldgica es fundamental para identificar los pacientes en los que
persisten secuelas como la fibrosis pulmonar, la disnea de esfuerzo, las alteraciones
espirométricas o la insuficiencia respiratoria®®.

Este grupo italiano (Carfi et al) describe una serie de 143 pacientes revisados en una consulta
monografica donde se realiza un cuestionario de salud y de sintomas estandarizado?. Los
pacientes fueron citados una mediana de 60 dias tras el inicio del cuadro clinico de COVID-
19, estando asintomaticos Unicamente el 12,6% de los pacientes. El 44,1% percibia
empeoramiento de su calidad de vida. El 53% referia cansancio, disnea el 43,4%, artralgias
el 27,3% y dolor tordacico el 21,7%. Otros sintomas con una prevalencia entre el 5 y el 20%
incluyen tos, anosmia, ageusia y cefalea, siendo la diarrea el sintoma menos referido. El
87,4% de los pacientes recuperados refiriéd al menos persistencia de un sintoma.

Las manifestaciones agudas de la enfermedad se postula que pueden estar en gran medida
mediadas por el mecanismo de la tormenta de citoquinas, motivo por el cual se han
propuesto tratamientos para disminuir su efecto, como los corticoides o los
inmunosupresores del grupo de los bioldgicos como el tocilizumab o el anakinra®1?, pero no
hay datos a la fecha de esta revision que indiquen que su uso disminuya la tasa de
persistencia de sintomas.

La evidencia acerca de las secuelas a medio y largo plazo de la enfermedad por SARS-CoV-2
(COVID-19) es muy escasa, estando en la actualidad numerosos estudios en marcha para
conocer mejor la enfermedad y establecer un plan de seguimiento adecuado acorde con las
necesidades de cada paciente.



2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
2.1 Hipotesis

La infeccién por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2 produce una serie de sintomas
persistentes asi como alteraciones analiticas diversas.

2.2 Objetivos

El objetivo principal es determinar la prevalencia de los sintomas persistentes no
respiratorios y las alteraciones analiticas tras 8 semanas, asi como la relacion entre ambas,
en pacientes recuperados de una neumonia por SARS-CoV-2 a medio plazo (8 semanas). El
objetivo secundario es evaluar la diferencia en la calidad de vida percibida por el paciente
con respecto a antes de pasar la enfermedad.



3. MATERIAL Y METODOS
3.1 Tipo de estudio

Se ha disefiado un estudio de cohortes prospectivas donde se estratifica a los pacientes en
dos cohortes: hospitalizados en sala de hospitalizacion convencional (ingresaron desde
Urgencias con motivo de la infeccion por SARS-CoV-2, bien presentando una neumonia o
bien desarrollandola durante el ingreso) y seguidos por la UHD (desde Urgencias se fueron
de alta a domicilio con seguimiento por la UHD), observando la prevalencia de cada sintoma
estudiado.

3.2 Lugar del estudio

Hospital General Universitario de Alicante. Espaia.

3.3 Seleccion de pacientes

Criterios de inclusion:

- Mayores de 14 afios diagnosticados de una neumonia por SARS-CoV-2 confirmado
mediante técnica de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) y que hayan
precisado ingreso en planta de hospitalizacion convencional o en UHD.

- Pacientes que hayan acudido a la consulta de revisidn a las 8 semanas y que
aceptaran participar en el estudio mediante firma del consentimiento informado.

Criterios de exclusion:
- Pacientes que no hayan acudido a la consulta de revision.
- Exitus.
- Institucionalizados.

Los criterios de ingreso en UHD desde el servicio de Urgencias fueron los siguientes:
- Neumonia con infiltrados pulmonares no extensos (PSI I-Il) si cumple todos los
siguientes:
o Edad < 60 afios, sin comorbilidad
o Saturacidn de oxigeno > 96% y frecuencia respiratoria < 20rpm
o Test de la marcha orientativo con reduccion menor de 5 puntos de saturacion
de 02 tras caminar 50m

o Radiologia con infiltrado unilobar o minimo multilobar

Los pacientes con neumonia por SARS-CoV-2 que no cumplian estos criterios tenian
indicacion de ingreso en planta de hospitalizacidon convencional.



3.4 Metodologia del estudio

Se ha revisado la base de datos de todas las neumonias, excluyendo los exitus y los pacientes
institucionalizados por dificultad para acudir a revision, citandose en la consulta y
estructurandose de manera reglada la evaluacién.

Se ha realizado una consulta presencial a las 8 semanas tras el alta hospitalaria, llevada a
cabo por los servicios de Medicina Interna, Enfermedades Infecciosas y Neumologia donde
se ha llevado a cabo una entrevista en donde se recoge en la historia clinica una serie de
datos: antecedentes personales, sintomas presentes en el momento del alta y sintomas que
persisten en la consulta: tos, disnea, astenia, artromialgias, anosmia y/o ageusia,
alteraciones digestivas (nduseas o diarrea), dermatosis, cefalea, alteraciones visuales y
lumbalgia. Ademas, se realiza una encuesta acerca de la calidad de vida con una escala
analdégica visual donde los pacientes puntdan su salud en el momento de la consulta y la
previa a tener la infeccion por el SARS-CoV-2 del 0 al 100, siendo 0 la peor salud imaginable,
y 100 la mejor; asi como una analitica de sangre, una radiografia de térax y una espirometria.

3.5 Definicion de las variables

Se han escogido los sintomas definidos a continuacidn tras revisar las historias clinicas de los
pacientes incluidos, excluyéndose los referentes al aparato respiratorio. Definimos las
variables sintomas persistentes de la siguiente manera:

- Astenia: sensacién de cansancio y debilidad que impide o dificulta a la persona
desempefiar su actividad habitual, no presente previamente ni justificada por otras
enfermedades.

- Artromialgias: dolores musculares y/o articulares, no asociados a traumatismos, no
presentes previamente y sin otra enfermedad que lo justifique.

- Anosmia: pérdida total o parcial del olfato, no presente previamente y sin otra
enfermedad que lo justifique.

- Ageusia: pérdida total o parcial del gusto, no presente previamente y sin otra
enfermedad que lo justifique.

- Dermatosis: cualquier alteracion cutanea percibida por el paciente, incluyéndose, sin
limitarse a ello, el exantema o el prurito sin lesiones visibles, no presente
previamente y sin otra enfermedad que lo justifique.

- Alteraciones digestivas: a efectos de este trabajo, nauseas y diarrea, no presentes
previamente y sin otra enfermedad que lo justifique.

- Cefalea: a efectos de este trabajo, dolor de cabeza con mayor frecuencia y/o de
diferentes caracteristicas al habitual.

- Alteraciones visuales: cualquier déficit visual no existente previamente ni atribuible
a una enfermedad oftalmoldgica o neuroldgica previa.

- Lumbalgia: a efectos de este trabajo, dolor lumbar de novo o empeoramiento con
respecto a lumbalgia previa por frecuencia o intensidad, sin traumatismo previo ni
otra enfermedad que lo justifique.

Se han escogido las siguientes variables analiticas atendiendo a la relacién potencial con los
sintomas mediante dafio muscular (CK), fendmenos inflamatorios (PCR, VSG, LDH, ferritina),



o protrombéticos (dimero D). Se han utilizado los valores del limite superior de la normalidad
de referencia del laboratorio de Anadlisis Clinicos del Hospital General Universitario de
Alicante, que son los siguientes:

- Creatina kinasa (CK): 170U/L.

- Proteina C reactiva (PCR): 0,5mg/dL.

- Velocidad de sedimentacion globular (VSG): 15mm/h.

- Lactato deshidrogenasa (LDH): 250U/L.

- Ferritina: 400mcg/L.

- Dimero D: 0,5mcg/dL.

3.6 Analisis estadistico

El andlisis estadistico se ha realizado con el programa SPSS® versidon 25 comercializado por
la empresa IBM®. Se realizado el test de Kolmogorov-Smirnov para comprobar la normalidad
de la distribucion de edad y de los valores analiticos, encontrandose una distribuciéon no
normal. Se ha realizado un andlisis demografico de la poblaciéon en estudio, asi como la
frecuencia de cada sintoma persistente y la mediana de los valores de los parametros
analiticos analizados. Después, se ha estratificado en dos cohortes (hospitalizacion
convencional y UHD) y se ha analizado la relacién de las variables clinicas (sintomas
persistentes) con las variables demograficas y analiticas (normales o elevadas) mediante los
tests de la Chi cuadrado o exacto de Fishery la U de Mann Whitney, segun el tipo de variable.
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4. ASPECTOS ETICOS

El estudio tiene la aprobacion del CEl del HGUA. El estudio respeta los principios
fundamentales establecidos en la declaracién de Helsinki (Fortaleza 2013), en el Convenio
del Consejo de Europa relativo a los Derechos Humanos y Biomedicina, asi como los
requisitos establecidos en la legislacion espafiola en el ambito de la legislacidn biomédica, la
proteccidon de datos de cardcter personal y la bioética. Ley Orgéanica 3/2018, de 5 de
diciembre, de Proteccidn de Datos Personales y garantia de los derechos digitales y la Orden
SS1/81/2017, de 19 de enero.
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5. RESULTADOS
5.1 Diagrama de flujo

Del total de 304 pacientes evaluados en las consultas de seguimiento, se han analizado las
variables de los primeros 109 pacientes.

Total pacientes
atendidos: 304
pacientes

Pendientes de
recoger variables:
195 pacientes

Pacientes

recogidos: 109
pacientes

Cohorte de Cohorte de
ingres?dos: 45 ambulantes: 64
pacientes pacientes

5.2 Analisis descriptivo

La mediana de edad de los pacientes es de 52 afios (P25 42 afios, P75 66 afios), (tabla 1-A)
con una distribucién asimétrica (grafico 1).

Recuento
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Grafico 1. Distribucidn de la edad en afios del global de los pacientes. En eje x la edad y en eje y la frecuencia.
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[ caracteristicas Total |Hospita|izaci6n convencional | UHD P
Variables demogrdficas
Edad (afios), mediana (RIC) 52 (42, 66) 60 (45, 72) 47 (40, 60) 0,003
Sexo H, n (%) 57 (52,3%) 25 (55,6%) 32 (50%) NS
Sintomas
Astenia, n (%) 48 (44,0%) 26 (57,8%) 22 (34,4) NS
Anosmia/ageusia, n (%) 23 (21,1%) 6(13,3) 17 (26,6%) NS
Cefalea, n (%) 21 (19,2%) 8(17,8%) 13 (20,3%) NS
Pérdida de memoria, n (%) 21 (19,2%) 8(17,8%) 13 (20,3%) NS
Artromialgias, n (%) 16 (14,7%) 6(13,3) 10 (15,6%) NS
Dermatosis, n (%) 13 (11,9%) 3(6,7%) 10 (15,6%) NS
Sintomas digestivos, n (%) 11 (10,1%) 2 (4,4%) 9(14,1%) NS
Lumbalgia, n (%) 6 (5,5%) 1(2,2%) 5(7,8%) NS
Alteraciones visuales, n (%) 2(1,8%) 1(2,2%) 1(1,6%) NS
Alteraciones analiticas
CK (U/L), mediana (RIC) 86 (60, 125) 77 (52, 114) 97 (69, 132) 0,022
PCR (mg/dL), mediana (RIC) 0,11 (0,05, 0,26) 0,11 (0,05, 0,25) 0,12 (0,05, 0,26) NS
VSG (mm/h), mediana (RIC) 9 (6, 17) 13 (8, 21) 8(5, 13) 0,007
LDH (U/L), mediana (RIC) 185 (165, 210) 199 (177, 229) 173 (162, 199) <0,005
Ferritina (ng/mL), mediana (RIC) 120 (55, 193) 127 (57, 182) 114 (55, 206) NS
Dimero D (mcg/mL), mediana (RIC) | 0,35 (0,27, 0,46) 0,37 (0,27, 0,52) 0,34 (0,27, 0,43) NS
Total de pacientes 109 45 64
Tabla 1-A. Estudio descriptivo de los pacientes

De los 109 pacientes, 45 fueron ingresados en planta de hospitalizacidon convencional y 64
fueron seguidos por UHD, con mediana de edad de los ingresados 60 afios y la de los de UHD
47 aios, siendo la diferencia estadisticamente significativa.

Globalmente tenemos un total de 57 varones (52,3%) y 52 mujeres (47,7%), habiendo 25
varones en la cohorte de ingresados en planta, lo que supone un 55,6%, frente a 20 mujeres
(44,4%), y 32 varones en la cohorte de UHD, siendo un 50%, frente a 32 mujeres (50%) sin
haber diferencias estadisticamente significativas.

5.2.1 Analisis de los sintomas persistentes

El 64,2% de los pacientes incluidos en el estudio presentaban al menos un sintoma
persistente tras la infeccion por el SARS-CoV-2 (tabla 1-B):

Numero de sintomas n(%)

39 (35,8%)
26 (23,9%)
21 (19,3%)
12 (11,0%)

6 (5,5%)
4(3,7%)
1(0,9%)
Tabla 1-B. Numero de sintomas aquejados

A 1 A W N =B O
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La frecuencia de los sintomas globalmente fue la siguiente:

- El 44% (48 pacientes) presentaba astenia.

- El21,1% (23 pacientes) presentaba anosmia y/o ageusia.
- EI'19,2% (21 pacientes) presentaba cefalea.

- EI'19,2% (21 pacientes) presentaba pérdidas de memoria.
- El'14,7% (16 pacientes) presentaba artromialgias.

- EI'11,9% (13 pacientes) presentaba dermatosis.

- EI10,1% (11 pacientes) presentaba sintomas digestivos.

- EI5,5% (6 pacientes) presentaba lumbalgia.

- El'1,8% (2 pacientes) presentaba alteraciones visuales.

En lo referente al estudio de cada uno de los sintomas, analizandolos globalmente y
estratificando por cohortes, su relaciéon con las variables demogréficas y de laboratorio
analizadas, se detalla a continuacién, por orden de frecuencia global:

- La astenia (tablas 1-A y 2) fue referida por 48 pacientes (44%), 26 pacientes de la
cohorte de ingresados en planta (57,8%) y 22 de la cohorte de UHD (34,4%) sin ser la
diferencia estadisticamente significativa. En el andlisis global se ha encontrado que las
mujeres han presentado mas frecuentemente astenia, el 50% de ellas frente al 26,3% en los
hombres, siendo una diferencia estadisticamente significativa, lo cual también se observa en
el andlisis de la cohorte de hospitalizados en planta (60% entre las mujeres y 28% de los
hombres). No se han encontrado asociaciones significativas entre la astenia y las demas
variables.

Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios 51 (41, 64) 53 (43, 67) NS 59 (44, 70) 63 (50, 75) NS 45 (40, 54) 49 (40, 62) | NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 15(26,3%) | 42(73,7%) 7 (28,0%) 18 (72,0%) 8 (25,0%) 24 (75,0%)
Mujer, n (%) 26 (50,0%) 26 (50,0%) | 0,011 12 (60,0%) 8(40,0%) | 0,031 14 (43,8%) 18 (56,2%) | NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 35 (36,5%) 61 (63,5%) 17 (41,5%) 24 (58,5%) 18 (32,7%) 37 (67,3%)
>0,5mg/dL, n (%) 6 (46,2%) 7 (53,8%) NS 2 (50,0%) 2 (50,0%) NS 4 (44,4%) 5(55,6%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 35 (35,7%) 63 (64,3%) 15 (40,5%) 22 (59,5%) 20 (32,8%) 41 (67,2%)
>250U/L, n (%) 6 (54,5%) 5 (45,5%) NS 4 (50,0%) 4 (50,0%) NS 2 (66,7%) 1(33,3%) | NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 40 (38,8%) 63 (61,2%) 18 (43,9%) 23 (56,1%) 22 (35,5%) 40 (64,5%)
>400mcg/L, n (%) 1(16,7%) 5(83,3%) NS 1(25,0%) 3 (75,0%) NS 0 (0%) 2(100%) | NS
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) 33(37,9%) | 54(62,1%) 14 (41,2%) | 20 (58,8%) 19 (35,8%) | 34 (64,2%)
>0,5mcg/dL, n (%) 8(36,4%) | 14 (63,6%) NS 5 (45,5%) 6 (54,5%) NS 3(27,3%) 8(72,7%) | NS
cK <170U/L, n (%) 38 (40,0%) 57 (60,0%) 14 (41,2%) 20 (58,8%) 20 (37,7%) 33 (62,3%)
>170U/L, n (%) 11 (78,6%) 3(21,4%) NS 5 (45,5%) 6 (54,5%) NS 2 (18,2%) 9(81,8%) | NS
VSG <15mm/h, n (%) 28 (36,8%) | 48(63,2%) 9 (36,0%) 16 (64,0%) 19 (37,3%) 32 (62,7%)
>15mm/h, n (%) 20 (60,6%) 13 (39,4%) NS 10 (50,0%) 10 (50,0%) NS 3(23,1%) 10(76,9%) | NS

Tabla 2. Andlisis de la astenia
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- El compuesto de anosmia y/o ageusia (tablas 1-A y 3) fue referido por 23 pacientes
de forma global (21,1%), 6 pacientes de la cohorte de ingresados en planta, suponiendo un
13,3%, y por 17 pacientes de la cohorte de UHD, siendo un 26,6%, sin ser la diferencia
estadisticamente significativa entre ambas cohortes. Al analizar globalmente y estratificado
por cohortes la relacién entre la anosmia/ageusia y las variables demograficas y analiticas no
se encontraron diferencias estadisticamente significativas.

Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios 44 (41, 63) 53 (43, 69) NS 53 (41, 61) 63 (46, 74) NS 44 (39, 64) 49 (41,60) | NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 9 (15,8%) 48 (84,2%) 2 (8,0%) 23 (92,0%) 7 (21,9%) 25 (78,1%)
Mujer, n (%) 14 (26,9%) 38 (73,1%) NS 4 (20,0%) 16 (80,0%) NS 10 (31,3%) 22 (68,7%) | NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 20 (20,8%) 76 (79,2%) 6 (14,6%) 35 (85,4%) 14 (25,5%) 41 (74,5%)
>0,5mg/dL, n (%) 3(23,1%) 10 (76,9%) NS 0 (0%) 4 (100%) NS 3(33,3%) 6(66,7%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 20 (27,8%) 78 (72,2%) 4 (10,8%) 33 (89,2%) 16 (26,2%) 45 (73,8%)
>250U/L, n (%) 3(27,3%) 8(72,7%) NS 2 (25,0%) 6 (75,0%) NS 1(33,3%) 2(66,7%) | NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 21 (20,4%) 82 (79,6%) 5(12,2%) 36 (87,8%) 46 (74,2%) 16 (25,8%)
>400mcg/L, n (%) 2 (33,3%) 4 (66,7%) NS 1(25,0%) 3(75,0%) NS 1 (50,0%) 1(50,0%) [ NS
Dimero D <0,5mcg/dL, n (%) 17 (19,5%) 70 (80,5%) 5 (14,7%) 29 (85,3%) 12 (22,6%) 41 (77,4%)
>0,5mcg/dL, n (%) 6 (27,3%) 16 (72,7%) NS 1(9,1%) 10 (90,1%) NS 5 (45,5%) 6(54,5%) | NS
CK <170U/L, n (%) 20 (21,1%) 75 (78,9%) 6(14,3%) | 36 (885,7%) 14 (26,4%) 39 (73,6%)
>170U/L, n (%) 3(21,4%) 11 (78,5%) NS 0 (0%) 3 (100%) NS 3(27,3%) 8(72,7%) | NS
VSG <15mm/h, n (%) 16 (21,1%) 60 (78,9%) 4 (16,0%) 21 (84,0%) 12 (23,5%) 39 (76,5%)
>15mm/h, n (%) 7 (21,2%) 26 (78,8%) NS 2 (10,0%) 18 (90,0%) NS 5 (38,5%) 8(61,5%) | NS

Tabla 3. Andlisis de la anosmia/ageusia

La cefalea (tablas 1-A y 4) fue referida globalmente por 21 pacientes (19,2%), 8

pacientes (17,8%) de la cohorte de ingresados en planta y 13 pacientes (20,3%) de la cohorte
de UHD, sin ser la diferencia estadisticamente significativa. Sin embargo, se ha observado en
el analisis global que la mediana de edad de los pacientes con cefalea (44 aiios [P25 39 aiios,
P75 55 afios]) es inferior que los que no tienen cefalea (54 afios [P25 43 afios, P75 68 afios]),
de forma estadisticamente significativa. En la cohorte de ingresados, la mediana de edad de
los pacientes con cefalea (46 afos [P25 29 afos, P75 57 afos]) es inferior que la de los que
no la presentan (65 afos [P25 51 afios, P75 74 afios]), siendo la diferencia también
estadisticamente significativa. No se han encontrado diferencias a la hora de analizar la
relacion entre la cefalea y las demads variables.
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Total Hospitalizados UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios | 44 (39,55) | 54(43,68) | 0,028 | 46(29, 65(51,74) | 0,015| 44(40,55) | 49(40,61)| NS
(P25, P75) 57)
Sexo Hombre, n (%) 7(12,3%) | 50 (87,7%) 4(16,0%) | 21 (84,0%) 3(9,4%) | 29(90,6%)
Mujer, n (%) 14 (26,9%) | 38 (73,1%) NS | 4(20,0%) | 16 (80,0%) NS | 10(31,3%) | 22(68,8%)| NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 17 (17,7%) | 79 (82,3%) 7(17,1%) | 34(82,9%) 10 (18,2%) | 45 (81,8%)
>0,5mg/dL, n (%) 4 (30,8%) 9 (69,2%) NS | 1(25,0%) 3(75,0%) NS | 3(33,3%) 6(66,7%) | Ns
LDH <250U/L, n (%) 18 (18,4%) | 80 (81,6%) 7(18,9%) | 30 (81,1%) 11(18,0%) | 50 (82,0%)
>250U/L, n (%) 3(27,3%) 8 (72,7%) NS | 1(12,5%) 7 (87,5%) NS | 2(66,7%) 1(333%) | Ns
Ferritina | <400mcg/L,n (%) | 21(20,4%) | 82(79,6%) 8(19,5%) | 33(80,5%) 13 (21,0%) | 49(79,0%)
>400mcg/L, n (%) 0 (0%) 6 (100%) NS 0 (0%) 4(100%) NS 0 (0%) 2(100%) | Ns
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) | 18(20,7%) | 69 (79,3%) 6(17,6%) | 28(82,4%) 12 (22,6%) | 41(77,4%)
>0,5mcg/dL, n (%) 3(13,6%) | 19 (86,4%) NS | 2(18,2%) 9 (81,8%) NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | Ns
cK <170U/L, n (%) 21(22,1%) | 74(77,9%) 8(19,0%) | 34(81,0%) 13 (24,5%) | 40 (75,5%)
>170U/L, n (%) 0(0%) [ 14 (100%) NS 0 (0%) 3(100%) NS 0(0%) | 11(100%) [ Ns
VSG <15mmp/h, n (%) 16 (21,1%) | 60 (78,9%) 5(20,0%) | 20 (80,0%) 11(21,6%) | 40 (78,4%)
>15mm/h, n (%) 5(15,2%) | 28 (84,8%) NS [ 3(15,0%) | 17 (85,0%) NS|  2(154%) | 11(84,6%) | Ns
Tabla 4. Andlisis de la cefalea
- Las pérdidas de memoria (tablas 1-A y 5) fueron aquejadas por 21 pacientes (19,2%)
globalmente, 8 pacientes de la cohorte de ingresados en planta (17,8%) y 13 pacientes de la
cohorte de UHD (20,3%), sin ser la diferencia estadisticamente significativa. Se ha
encontrado que la pérdida de memoria se ha dado mas frecuentemente en mujeres en el
analisis global, ocurriendo en el 28,8% de las mujeres frente al 10,5% de los hombres. En el
analisis estratificado por cohortes, la relacion entre las pérdidas de memoria y el sexo y las
alteraciones analiticas, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas.
Total Hospitalizacion convencional UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios 44 (41,67) | 53 (42, 66) NS | 58(47,69) | 61(45,74) | NS| 44(39,59) | 50(41,60) | NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 6(10,5%) | 51 (89,5%) 2(8,0%) | 23(92,0%) 4(12,5%) | 28 (87,5%)
Muijer, n (%) 15(28,8%) | 37(71,2%) | 0,015| 6(30,0%) | 14(70,0%) | NS | 9(28,1%) | 23(71,9%) | NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 18(18,8%) | 78 (81,2%) 8(19,5%) | 33 (80,5%) 10 (18,2%) | 45 (81,8%)
>0,5mg/dL, n (%) 3(23,1%) | 10(76,9%) NS 0 (0%) 4(100%) | Ns|  3(333%) | 6(66,7%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 18(18,4%) | 80 (81,6%) 7(18,9%) | 30(81,1%) 11(18,0%) | 50 (82,0%)
>250U/L, n (%) 3(27,3%) | 8(72,7%) NS | 1(12,5%) 7(875%) | NS| 2(66,7%) | 1(33,3%) | NS
Ferritina | <400mcg/L, n (%) 21(20,4%) | 82 (79,6%) 8(19,5%) | 33(80,5%) 13 (21,0%) | 49 (79,0%)
>400mcg/L, n (%) 0 (0%) 6 (100%) NS 0 (0%) 4(100%) | Ns 0(0%) | 2(100%) | NS
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) 16 (18,4%) | 71 (81,6%) 7(20,6%) | 27(79,4%) 9(17,0%) | 44 (83,0%)
>0,5meg/dL, n (%) 5(22,7%) | 17(77,3%) NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | NS | 4(36,4%) | 7(63,6%) | NS
K <170U/L, n (%) 19(20,0%) | 76 (80,0%) 7(16,7%) | 35(83,3%) 12 (22,6%) | 41 (77,4%)
>170U/L, n (%) 2(14,3%) | 12(85,7%) NS | 1(333%) 2(66,7%) | NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | Ns
VSG <15mm/h, n (%) 13(17,1%) | 63 (82,9%) 3(12,0%) | 22(88,0%) 10 (19,6%) | 41 (80,4%)
>15mm/h, n (%) 8(24,2%) | 25 (75,8%) NS |  5(250%) | 15(750%) | NS| 3(23,1%) | 10(76,9%) | NS
Tabla 5. Andlisis de la pérdida de memoria
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- Las artromialgias (tablas 1-A y 6) estaban presentes en el 14,7% (16 pacientes) de
forma global, siendo 6 pacientes de la cohorte de ingresados en planta (un 13,3%), y 10 de
la cohorte de UHD, siendo en este caso un 15,6%, sin ser la diferencia estadisticamente
significativa. Al analizar por cohortes la relacion entre las mialgias y las variables
demograéficas y analiticas no se encontraron diferencias estadisticamente significativas.

Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No p Si No p | Si No p
Edad Mediana en afios 50 (44, 66) | 52 (41, 66) NS | 56 (46, 82) 61 (44, 72) NS [ 46 (40, 59) 48(40,60) | NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 6 (10,5%) 51 (89,5%) 2 (8,0%) 23 (92,0%) 4 (12,5%) 28 (87,5%)
Mujer, n (%) 10 (19,2%) 42 (80,8%) NS 4 (20,0%) 16 (80,0%) | NS 6 (18,8%) 26 (81,2%) | NS
<0,5mg/dL, n (%) 15 (15,7%) 81 (84,5%) 6 (14,6%) 35 (85,4%) 9 (16,4%) 46 (83,6%)
>0,5mg/dL, n (%) 1(7,7%) 12 (92,3%) NS 0 (0%) 4(100%) | NS 1(11,1%) 8(88,9%) | NS
<250U/L, n (%) 15 (15,3%) 83 (84,7%) 6 (16,2%) 31 (83,8%) 9 (14,8%) 52 (85,2%)
>250U/L, n (%) 10 (90,9%) 1(9,1%) | NS 0 (0%) 8(100%) | NS 1(33,3%) 2(66,7%) | NS
Ferritina | <400mcg/L, n (%) 16 (15,5%) | 87 (84,5%) 6(14,6%) | 35 (85,4%) 10(16,1%) | 52 (83,9%)
>400mcg/L, n (%) 16 (100%) 0(0%) | Ns 0(0%) 4(100%) | NS 0 (0%) 2(100%) | Ns
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) 15 (17,2%) 72 (82,8%) 5 (14,7%) 29 (85,3%) 10 (18,9%) 43 (81,1%)
>0,5mcg/dL, n (%) 1(4,5%) 21 (95,5%) NS 1(9,1%) 10(90,9%) | NS 0 (0%) 11(100%) | NS
<170U/L, n (%) 15 (15,8%) 80 (84,2%) 6 (14,6%) 35 (85,4%) 9 (17,0%) 44 (83,0%)
>170U/L, n (%) 1(7,1%) 13 (92,9%) NS 0 (0%) 3(100%) | NS 1(9,1%) 10(90,9%) | NS
<15mm/h, n (%) 11 (14,5%) 65 (85,5%) 3(12,0%) 22 (88,0%) 8(15,7%) 43 (84,3%)
>15mm/h, n (%) 5(152%) | 28(84,8%) | NS 3(15,0%) | 17(85,0%) | NS 2(154%) | 11(84,6%) | Ns

Tabla 6. Andlisis de las artromialgias

- Las dermatosis (tablas 1-A y 7) fueron referidas de forma global por 13 pacientes
(11,9%), 3 pacientes (6,7%) de la cohorte de ingresados en planta, y 10 pacientes (15,6%) de
la cohorte de UHD, sin ser la diferencia estadisticamente significativa. Al analizar de forma
global y estratificada por cohortes la relacién entre la dermatosis y las variables
demogréficas y analiticas no se encontraron diferencias estadisticamente significativas.

- Los sintomas digestivos (tablas 1-A y 8) se refirieron por 11 pacientes (10,1%), 2
pacientes de la cohorte de ingresados en planta (4,4%), y 9 pacientes de la cohorte de UHD
(14,1%), sin ser la diferencia estadisticamente significativa. Al analizar de forma global y
estratificada por cohortes la relacién entre los sintomas digestivos y las variables
demogriéficas y analiticas no se encontraron diferencias estadisticamente significativas.
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Total Hospitalizaciéon convencional | UHD
Si No p |Si No p Si No p
Edad Mediana en afios 55(45,62) | 52(41,67) | NS | 68(9,7)* | 58(44,73) | NS | 50(43,57) | 46(39,62) | NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 4(7,0%) | 53 (93,0%%) 1(4,0%) | 24(96,0%) 3(9,4%) | 29(90,6%)
Mujer, n (%) 9(17,3%) 43(82,7%) | NS | 2(10,0%) | 18(90,0%) | NS 7(21,9%) | 25(78,1%) | NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 12 (12,5%) 84 (87,5%) 3(7,3%) | 38(92,7%) 9(16,4%) | 46 (83,6%)
>0,5mg/dL, n (%) 1(7,7%) 12(92,3%) | NS 0 (0%) 4(100%) | NS 1(11,1%) 8(88,9%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 12 (12,2%) 86 (87,6%) 2(5,4%) | 35(94,6%) 10 (16,4%) | 51 (83,6%)
>250U/L, n (%) 1(9,1%) | 10(90,9%) | NS | 1(12,5%) | 7(87,5%) | NS 0(0%) | 3(100%) | NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 13 (12,6%) 90 (87,4%) 3(7,3%) | 38(92,7%) 10(16,1%) | 52 (83,9%)
>400mcg/L, n (%) 0 (0%) 6 (100%) | NS 0(0%) | 4(1009%) | NS 0 (0%) 2 (100%) | NS
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) 12 (13,8%) 75 (86,2%) 3(8,8%) | 31(91,2%) 9(17,0%) | 44 (83,0%)
>0,5mcg/dL, n (%) 1(4,5%) 21(95,5%) | NS 0(0%) | 11(100%) | NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | NS
CK <170U/L, n (%) 12 (12,6%) 83 (87,4%) 3(7,1%) | 39(92,9%) 9(17,0%) | 44 (83,0%)
>170U/L, n (%) 1(0,9%) 13(11,9%) | NS 0 (0%) 3(100%) | NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | NS
VSG <15mm/h, n (%) 11 (7,1%) 65 (92,9%) 1(4,0%) | 24(96,0%) 10(19,6%) | 41 (80,4%)
>15mm/h, n (%) 2(6,1%) 31(93,9%) | NS | 2(10,0%) | 18(90,0%) | NS 0(0%) | 13 (100%) | NS
*media de 3 pacientes (DE)
Tabla 7. Andlisis de las dermatosis
Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No P Si No p Si No p
Edad Mediana en afios | 47 (44, 57) 53 (41, 68) NS 51,5 60 (45,73) | NS | 46(44,55) [ 47(40,61) [ NS
(P25, P75) (12,3)*
Sexo Hombre, n (%) 4(7,0%) 53 (93,0%) 0 (0%) 25 (100%) 4(12,5%) | 28(87,5%)
Mujer, n (%) 7 (13,5%) 45 (86,5%) | NS | 2(10,0%) 18(90,0%) | NS 5(15,6%) | 27(84,4%) | NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 10 (10,4%) 86 (89,6%) 2 (4,9%) 39 (95,1%) 8(14,5%) | 47 (85,5%)
>0,5mg/dL, n (%) 1(7,7%) | 12(92,30%) | NS 0 (0%) 4(100%) | NS | 1(11,1%) 8(88,9%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 11 (11,2%) 87 (88,8%) 2 (5,4%) 35 (94,6%) 9(14,8%) | 52 (85,2%)
>250U/L, n (%) 0 (0%) 11(100%) | NS 0 (0%) 8(100%) | NS 0 (0%) 3(100%) [ NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 11 (20,7%) 92 (88,8%) 2 (4,9%) 39 (95,1%) 9(14,5%) | 53 (85,5%)
>400mcg/L, n (%) 0 (0%) 6(100%) | NS 0 (0%) 4 (100%) | NS 0 (0%) 2(100%) | NS
DimeroD | <0,5mcg/dL, n (%) 8(9,2%) 79 (90,8%) 2 (5,9%) 32 (94,1%) 6(11,3%) | 47 (88,7%)
>0,5mceg/dL, n (%) 3(13,6%) 19 (86,4%) | NS 0 (0%) 11 (100%) | NS 3(27,3%) 8(72,7%) | NS
CcK <170U/L, n (%) 10 (10,5%) 85 (89,5%) 2 (4,8%) 40 (95,2%) 8(15,1%) | 45 (84,9%)
>170U/L, n (%) 1(7,1%) 13(92,9%) | NS 0 (0%) 3(100%) | NS 1(9,1%) | 10(90,9%) | NS
VSG <15mm/h, n (%) 9 (11,8%) 67 (88,2%) 2 (8,0%) 23 (92,0%) 7(13,7%) | 44 (86,3%)
>15mm/h, n (%) 2(6,1%) 31(93,9%) | NS 0 (0%) 20 (100%) | NS 2(15,4%) | 11(84,6%) | NS

*media de 2 pacientes (DE)

Tabla 8. Andlisis de los sintomas digestivos

La lumbalgia (tablas 1-A y 9) fue referida por 6 pacientes (5,5%), siendo 1 paciente de
la cohorte de ingresados en planta (2,2%) y 5 de la cohorte de UHD (7,8%), sin ser la
diferencia estadisticamente significativa. Se ha encontrado que, tanto de forma global como
en la cohorte de pacientes de UHD, la presencia de lumbalgia se ha asociado a elevacién de
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la proteina C reactiva sobre el valor normal de nuestro laboratorio. De forma global, de los
6 pacientes con lumbalgia, el 50% tenia la PCR elevada, mientras que de los que no tenian
lumbalgia, tan sélo la tenian elevada 10 pacientes (un 9,7%), siendo este resultado
estadisticamente significativo. De 5 pacientes de la cohorte de UHD que presentaban
lumbalgia, 3 pacientes (60% de ellos) tenian la PCR elevada; de 59 pacientes de la cohorte
de UHD sin lumbalgia, tan sélo 6 (10,2% de ellos) tenian la PCR elevada. Esta diferencia
también es estadisticamente significativa y no se ha observado en la cohorte de ingresados
en planta. No se han encontrado diferencias a la hora de analizar la relacién entre la

lumbalgia y el resto de las variables analiticas y demograficas.

Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios 50 (41, 52 (42, 66) NS | 55* 60 (45, 72) NS | 46(39,78) 47 (40, 60) NS
(P25, P75) 75)
Sexo Hombre, n (%) 3 (5,6%) 51 (94,4%) 1(4,0%) 24 (96,0%) 2 (6,3%) 30 (93,8%)
Mujer, n (%) 3(5,8%) 49 (94,2%) NS 0(0%) 20 (100%) NS 3(9,4%) 29 (90,6%) NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 3(3,1%) 93 (96,9%) 1(2,4%) 40 (97,6%) 2 (3,6%) 53 (96,4%)
>0,5mg/dL, n (%) 3 (23,1%) 10(76,9%) | 0,022 0(0%) 4 (100%) NS 3(33,3%) 6(66,7%) | 0,017
LDH <250U/L, n (%) 5(5,1%) 93 (94,9%) 1(2,7%) 36 (97,3%) 4 (6,6%) 57 (93,4%)
>250U/L, n (%) 1(9,1%) 10 (90,0%) NS 0(0%) 8 (100%) NS 1(33,3%) 2 (66,7%) NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 5(4,9%) | 98(95,19%) 0 (0%) 41 (100%) 5 (8,1%) 57 (91,9%)
>400mcg/L, n (%) 1(16,7%) 5(83,3%) NS | 1(25,0%) 3(75,0%) NS 0 (0%) 2 (100%) NS
Dimero D <0,5mcg/dL, n (%) 4 (4,6%) 83 (95,4%) 1(2,9%) 33 (97,1%) 3(5,7%) 50 (94,3%)
>0,5mcg/dL, n (%) 2(9,1%) 20 (90,9%) NS 0 (0%) 11 (100%) NS 2 (18,2%) 9 (81,8%) NS
CcK <170U/L, n (%) 5(5,3%) 90 (94,7%) 1(2,4%) 41 (97,6%) 4 (7,5%) 49 (92,5%)
>170U/L, n (%) 1(7,1%) 13 (92,9%) NS 0(0%) 3 (100%) NS 1(9,1%) 10 (90,9%) NS
VSG <15mm/h, n (%) 4 (5,3%) 72 (94,7%) 1(4,0%) 24 (96,0%) 3(6,1%) 46 (93,9%)
>15mm/h, n (%) 2(6,1%) 31 (93,9%) NS 0 (0%) 20 (100%) NS 2 (15,4%) 11 (84,6%) NS

*paciente Unico

Tabla 9. Andlisis de la lumbalgia

- Las alteraciones visuales (tablas 1-A y 10) estaban presentes en 2 pacientes de forma
global (1,8%), 1 paciente de la cohorte de ingresados en planta (2,2%) y 1 paciente de la
cohorte de UHD (1,6%), sin ser la diferencia estadisticamente significativa. Al analizar por
cohortes la relacion entre las alteraciones visuales y las variables demograficas y analiticas
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas.
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Total Hospitalizacién convencional UHD
Si No p Si No p Si No p
Edad Mediana en afios | 33,5* 52 (42, 67) NS 25%* 60 (46, 72) NS 60** [ 47 (40, 60) NS
(P25, P75)
Sexo Hombre, n (%) 0 (0%) 57 (100%) 0 (0%) 25 (100%) 0(0%) [ 32(100%)
Mujer, n (%) 2 (3,8%) 50 (96,2%) NS | 1(5,0%) 19 (95,0%) NS | 1(3,1%) | 31(96,9%) NS
PCR <0,5mg/dL, n (%) 1(1,0%) 95 (99,0%) 1(2,4%) 40 (97,6%) 0(0%) | 55 (100%)
>0,5mg/dL, n (%) 1(7,7%) 12(92,3%) | NS 0 (0%) 4 (100%) NS | 1(11,1%) | 8(88,9%) | NS
LDH <250U/L, n (%) 2 (2,0%) 96 (98,0%) 1(2,7%) 36 (97,3%) 1(1,6%) | 60 (98,4%)
>250U/L, n (%) 0 (0%) 11 (100%) NS 0 (0%) 8 (100%) NS 0 (0%) 3 (100%) NS
Ferritina <400mcg/L, n (%) 2(1,9%) | 101(98,1%) 1(2,4%) 40 (97,6%) 1(1,6%) | 61 (98,4%)
>400mcg/L, n (%) 0 (0%) 6 (100%) NS 0 (0%) 4 (100%) NS 0 (0%) 2 (100%) NS
Dimero D <0,5mcg/dL, n (%) | 2(2,3%) 85 (97,7%) 1(2,9%) 33 (97,1%) 1(1,9%) | 52 (98,1%)
>0,5mcg/dL, n (%) 0 (0%) 22(100%) | NS | 0(0%) 11 (100%) NS 0(0%) | 11(100%)| NS
CK <170U/L, n (%) 2 (2,1%) 93 (97,9%) 1(2,4%) | 41(97,6%) 1(1,9%) | 52 (98,1%)
>170U/L, n (%) 0 (0%) 14 (100%) NS 0 (0%) 3 (100%) NS 0(0%) | 11(100%) NS
VSG <15mm/h, n (%) 2 (2,6%) 74 (97,4%) 1(4,0%) 24 (96,0%) 1(2,0%) | 50 (98,0%)
>15mm/h, n (%) 0 (0%) 33 (100%) NS 0 (0%) 20 (100%) NS 0(0%) | 13(100%) NS

*media de 2 pacientes de 25 y 42 afios
**paciente Unico

Tabla 10. Andlisis de las alteraciones visuales

5.2.2 Analisis de las alteraciones en las pruebas de laboratorio

En lo referente a las alteraciones analiticas, ninguna de ellas sigue una distribucién normal.
Podemos detallar lo siguiente (tabla 1-A):

- La mediana de la creatina kinasa fue de 77U/L (P25 52U/L, P75 114U/L) en la cohorte
de ingresados en planta, siendo de 97U/L (P25 69U/L, P75 132U/L) en la cohorte de los
pacientes UHD, siendo en este caso la diferencia estadisticamente significativa.

- La mediana de la proteina C reactiva fue de 0,11mg/dL (P25 0,05mg/dL, P75
0,25mg/dL) en la cohorte de ingresados en planta, siendo de 0,12mg/dL (P25 0,05mg/dL,
P75 0,26mg/dL) en la cohorte de UHD, sin haber diferencias estadisticamente significativas.

- La mediana de la velocidad de sedimentacion globular fue de 133mm/h (P25 8mm/h,
P75 21mm/h) en la cohorte de ingresados en planta, y de 8mm/h (P25 5mm/h, P75 13mm/h)
en la cohorte de UHD, siendo estadisticamente significativa la diferencia entre ambas.

- La mediana de la enzima lactato deshidrogenasa fue de 199U/L (P25 177U/L, P75
229U/L) en los ingresados en planta, y de 173U/L (P25 162U/L, P75 199U/L) en la cohorte de
UHD, siendo esta diferencia también estadisticamente significativa.

- La mediana de la ferritina fue de 127ng/mL (P25 57ng/mL, P75 182ng/mL) en la

cohorte de ingresados en planta, y de 173ng/mL (P25 55ng/mL, P75 206ng/mL) en la cohorte
de UHD, sin haber diferencias estadisticamente significativas.
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- La mediana del dimero D fue de 0,37mcg/mL (P25 0,27mcg/mL, P75 0,52mcg/mL) en
la cohorte de ingresados en planta, y de 0,34mcg/mL (P25 0,27mcg/mL, P75 0,43mcg/mL)
en la cohorte de UHD, sin encontrar tampoco diferencias estadisticamente significativas.

5.2.3 Analisis sobre el destino al alta y sobre la variacién de la percepcién del estado
de salud

En cuanto al destino al alta tras la revision a las 8 semanas, encontramos lo siguiente (tabla
11):

- El 44% (48 pacientes) fue dado de alta definitiva por presentarse asintomaticos o con
sintomatologia muy leve y en clara fase de resolucion.

- El 25,7% (28 pacientes) fue remitido a Medicina interna por presentar alteraciones
analiticas persistentes de CK, LDH, ferritina o dimero D asi como por astenia, artromialgias
persistentes u otra sintomatologia inespecifica.

- El 22,9% (25 pacientes) fue remitido a Neumologia por alteraciones espirométricas,
disnea o cambios fibrdoticos pulmonares.

- El 7,3% (8 pacientes) fue remitido a otros servicios entre los que se incluye Neurologia
(por cefalea y pérdidas de memoria) y Otorrinolaringologia (por anosmia y/o ageusia).

DESTINO AL ALTA n (%)

Alta definitiva 48 (44%)
Neumologia 25 (22,9%)
Medicina Interna 28 (25,7%)
Otros 8(7,3%)
Total 109 (100%)
Tabla 11. Destino al alta de

los pacientes

Finalmente, en la encuesta visual analdgica de salud encontramos que:
- El 56,9% (62 pacientes) refirié un empeoramiento de su estado de salud.
- El 35,8% (39 pacientes) refirié estabilidad en su estado de salud.
- El 7,3% (8 pacientes) refirié una mejoria en su estado de salud.

DIFERENCIA DE SALUD PERCIBIDA | n (%)
Empeoramiento 62 (56,9%)
Igual 39 (35,8%)
Mejoria 8(7,3)

Tabla 12. Diferencia de salud percibida por los pacientes
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6. DISCUSION

Estos resultados ponen de manifiesto que la infeccion por el SARS-CoV-2 efectivamente tiene
una afectacion multisistémica.

Este estudio muestra que 64,2% de los pacientes recuperados de la infeccién tiene al menos
un sintoma no respiratorio persistente tras 8 semanas de recuperacién, principalmente la
astenia y la cefalea, cifra algo mas baja que la de otros trabajos publicados?.

El trabajo del grupo italiano de la Fondazione Policlinico universitario Agostino Gemelli2
muestra ademads la evolucién de los sintomas tomando dos puntos de corte, la fase aguda y
la consulta de seguimiento, poniéndose en evidencia claramente que el porcentaje de
pacientes aquejados de alguno de los sintomas disminuye, por lo que se puede pensar que
con el paso del tiempo es probable que vayan desapareciendo.

Comparando cada sintoma con los resultados del estudio citado, podemos destacar que la
astenia en nuestra muestra esta presente en el 21,1%, mientras que en el estudio italiano
esta alrededor del 50%, que la cefalea en nuestra muestra supone un 19,2% de los pacientes
frente a alrededor de un 10%, que las artromialgias en nuestra poblacion han sido referidas
por el 14,7%, frente a alrededor de un 30% y que las pérdidas de memoria, las dermatosis,
la lumbalgia y las alteraciones visuales no se han investigado en el estudio italiano.

La principal limitacion de este trabajo es que se trata de un resultado preliminar con una
muestra de los primeros 109 entrevistados en la consulta de revisidon de los 304 pacientes
totales atendidos por COVID19 en nuestro hospital. Otra de las limitaciones es que no se han
incluido en el estudio los pacientes sin neumonia.

La fortaleza de este trabajo es que se ha realizado con la colaboracion multidisciplinar de los
servicios de Medicina interna, Enfermedades infecciosas y Neumologia en un hospital
terciario en donde se han atendido gran cantidad pacientes durante la primera ola de la
pandemia, y que se ha realizado una evaluacién estructurada y sistematica con un
cuestionario homogéneo para todos los profesionales que evaluaron a los pacientes.

Se hace necesario el seguimiento de estos pacientes para evaluar la persistencia de
sintomatologia en el tiempo, realizar mas estudios para identificar los pacientes que estan
en riesgo de presentarlas, asi como para plantear intervenciones para disminuir su
incidencia, con el objetivo de disminuir la morbilidad y facilitar el alta médica tras Ila
infeccion.
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7. CONCLUSIONES

- Mas de la mitad de los pacientes con neumonia por SARS-CoV-2 presentan sintomas
persistentes a las 8 semanas tras el alta hospitalaria.

- La edad de los pacientes hospitalizados en planta de hospitalizacidon convencional es
superior a los que ingresan con UHD, y que los primeros presentan marcadores inflamatorios
mas elevados en el seguimiento. Los sintomas persistentes mas frecuentes son la astenia, la
anosmia/ageusia y la cefalea. La astenia predomina en mujeres y la cefalea en los jovenes.
La lumbalgia se asocia a niveles de PCR por encima de la normalidad.

- La mayoria de los pacientes recuperados de la infeccion (56,9%) refieren un

empeoramiento de su estado general de salud en la evaluacion a las 8 semanas tras el alta
hospitalaria.
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