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ABSTRACT

Se resumen dos articulos sobre las secuelas de cualquier tipo y

Especialidades:
especificamente de trastornos de salud mental, en pacientes

diagnosticados de COVID-19. Se observa un aumento del riesgo de - Medicina General

secuelas de cualquier tipo, especialmente en personas que precisaron - Infecciosas

ingreso hospitalario. - Psiquiatria

Two articles are summarized on sequelae of any kind and specifically of mental health disorders in
patients diagnosed with COVID-19, observing an increased risk of sequelae of any kind, especially in
people who required hospital admission.

ARTICULO Palabras claves:
- COVID-19
Las secuelas post-infeccion COVID-19 son definidas como los signos
- Trastornos
y sintomas que persisten mas alla de los 30 dias de infeccién por mentales

SARS-CoV2. Este articulo es un resumen de dos estudios realizados | Keywords:

durante el afio 2020 acerca del riesgo de presentar secuelas de - COVID-19

- Mental disorders

cualquier tipo y de trastornos de salud mental de forma especifica.

Por un lado, el articulo sobre secuelas de cualquier tipo se realizo en personas de edad = 65
anos, a partir de una cohorte de poblacién obtenida de la base de datos de la aseguradora
United Health Group, que fueron diagnosticados de COVID en 2020. Se formaron tres grupos
comparativos, uno de personas de = 65 afios sin diagnéstico de COVID o PCR positiva durante
2020, un segundo grupo de personas atendidas durante 2019 y un tercero de personas de edad

> 65 afnos con infeccion viral de tracto respiratorio inferior. La seleccién final de pacientes se
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componia de un total de 87337 personas con SARS-CoV2 emparejadas con el grupo de
pacientes atendido en 2020 sin diagnéstico de COVID, 88070 con SARS-CoV-2 emparejadas con
personas atendidas en 2019 y 73490 con SARS-CoV-2 emparejados con individuos con
infeccién viral de tracto respiratorio inferior. Respecto a las caracteristicas demograficas, en
relaciéon con los grupos de comparacion de 2020 y 2019, las personas con infeccién por SARS-
CoV-2 tenfan mas probabilidades de ser mayores, de sexo masculino, con estatus
socioecondmico mas bajo, de raza negra o hispana, con residencia en los estados del medio
oeste y noreste de EEUU, con comorbilidad preexistente, con estancia hospitalaria mas
prolongada durante el afio anterior y visita a un médico de atencion primaria, cardiélogo o
nefrélogo con mas frecuencia. Los patrones fueron similares entre los individuos con SARS-
CoV2 y los que presentaban infeccion viral de tracto respiratorio inferior, siendo este ultimo

grupo mas propenso a fumar y presentar asma.

Por otro lado, el articulo sobre los trastornos de salud mental empled una base de datos de
salud del Departamento de Veteranos de Estados Unidos, con una cohorte de 153848 personas
que sobrevivieron a los 30 dias de la infeccion, y dos grupos control: uno contemporaneo de
5637840 pacientes sin evidencia de infeccién y una cohorte histérica de 5859251 usuarios del
sistema de salud durante 2017. Se siguieron longitudinalmente las cohortes para estimar los

riesgos de un conjunto de resultados de salud mental preespecificados.

Los resultados obtenidos en el estudio de secuelas de cualquier tipo mostraron que la
proporciéon de personas con una o mas secuelas en el grupo de SARS-CoV-2 fue un 11% mas
alta que el grupo de comparacién de 2020, un 7,9 % mas alta que el grupo de comparacion de
2019 y un 1,4 % mas baja que el grupo de infeccion viral de tracto respiratorio inferior. Para el
subgrupo de personas ingresadas en el hospital debido a COVID-19, las diferencias de riesgo
estimadas para al menos una secuela fueron del 23,6%, 19% y 8,9% en relacidn con los grupos
de comparacion de 2020, 2019 y enfermedad viral de las vias respiratorias inferiores,
respectivamente. En comparacion con el grupo de 2020, los pacientes con diagnéstico de
COVID-19 mostraron una diferencia de riesgo de 0,55 para alteracidon de la funcién hepatica
(IC 95% 0,29-0,80); 4,43 para hipertensién (2,27-6,37), y 7,55 para insuficiencia respiratoria
(7,18-8.,01). Por otro lado, se estimé una hazard ratio (HR) de 1,76 (IC 95% 1,58-1,97) para
trastornos mentales y de 7,55 (6.70-8.51) para insuficiencia respiratoria. Respecto a los
sintomas mas frecuentemente descritos tras la fase aguda de la infeccién, como son fatiga y

mialgias, se estim6 una diferencia de riesgo de 5,80 (5,19-6,57) para fatiga y 2,25 (1,57-2,95)
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para mialgias comparado con el grupo de 2020. Estos resultados fueron similares a los
obtenidos con el grupo de comparaciéon de 2019. Los pacientes de edad = 75 afos con infeccién
COVID-19 presentaron mayores diferencias de riesgo en secuelas neurolégicas, incluyendo
demencia, encefalopatia y amnesia, respecto a las personas de edad entre 65-74 afios. Por otro
lado, el sexo masculino y la raza negra se asociaron a mayor riesgo de fallo respiratorio y renal.
Los pacientes COVID-19 que precisaron ingreso hospitalario presentaban mayor riesgo de
secuelas que las personas que no ingresaron, incluyendo secuelas cardiovasculares,
cerebrovasculares, respiratorias y neurologicas, diabetes, fallo renal, alteracién de la salud

mental y fatiga.

Respecto al estudio de trastornos de salud mental, los resultados obtenidos mostraron que las
personas que sobrevivieron los primeros 30 dias de COVID-19 tenian un aumento de riesgo de
incidencia de ansiedad (HR 1,35; IC 95% 1,3-1,39), trastorno depresivo 1,39 (1,34-1,43), estrés
y trastorno adaptativo 1.38 (1,34-1,43). Esto fue acorde a un aumento del riesgo de uso de
antidepresivos de 1,55 (1,5-1,6) y benzodiazepinas del,65 (1,58-1,72). Asimismo, se observo
una mayor prescripciéon de opioides (1,76; 1,71-1,81), acorde con un incremento del riesgo de
desoérdenes por consumo de estos (1,34; 1,21-1,48), asi como un aumento del uso de naloxona,
naltrexona buprenorfina y metadona. Hubo un incremento de riesgo de consumo de drogas
ilicitas (1,24; 1,16-1,32), alcoholismo (1,29; 1,22-1,35) y abuso de sedantes o hipnéticos (1,40;
1,14-1,72). Por otro lado, el riesgo de patologia neurodegenerativa fue mayor (1,80; 1,72-1,89),
asi como los trastornos del suefio (1,41; 1,38-1,45) y el uso de farmacos para el sueiio (1,65;
1,58-1,67). En comparacion, los pacientes con COVID-19 que fueron hospitalizados tenian mas
riesgo de trastornos de salud mental frente a los no hospitalizados, asi como mayor riesgo
frente a la cohorte contemporanea. Por ultimo, en comparacién con el virus influenza, el
COVID-19 se asocid a mayor riesgo de patologia de salud mental en personas que precisaron o

no ingreso, asi como mayor riesgo frente a personas ingresadas por cualquier otra causa.

Tras la infeccion aguda por SARS-CoV2, 32 de cada 100 pacientes de edad = 65 afios fueron
diagnosticados de una o mas secuelas que requirieron atencién médica, incluyendo
insuficiencia respiratoria crénica, secuelas cardiacas (alteraciones del ritmo cardiaco y
sindrome coronario agudo), hipercoagulabilidad, secuelas neurolégicas (encefalopatia,
demencia, alteraciones de la memoria e infarto cerebral), fallo renal, diabetes y anemia. Sin
embargo, al comparar individuos con SARS-CoV2 y sujetos con enfermedad viral de tracto

respiratorio inferior, las diferencias en las secuelas post-agudas fueron pequeias y
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significativas s6lo para mayor riesgo de insuficiencia respiratoria, fatiga y demencia. Por otro
lado, aunque el ingreso por COVID-19 se asoci6é con un riesgo notablemente mayor de secuelas
persistentes, las personas con edad = 65 afios que no requirieron ingreso también estaban en
riesgo de sufrir secuelas. La incidencia de secuelas tras la infecciéon aguda por SARS-CoV2 fue
mucho menor en paciente con enfermedad leve. Dos analisis de datos, por un lado con 73435
supervivientes de COVID-19 no hospitalizados y, por otro, de 266586 adultos de 18 a 65 afos
con infeccion COVID-19, mostraron que las diferencias de riesgo estimadas fueron mas
pequenas que las que presenté la poblacion mayor de este estudio, los tipos de secuelas
encontrados en exceso fueron similares, y las mas comunes fueron enfermedad respiratoria,
hipertension, trastornos del suefio y del sistema nervioso, mialgias y fatiga. Otro estudio sobre
secuelas observo que el 14,8% de pacientes presentaban sintomas a los 90 dias de la infeccion
y que se correlacionaban con la gravedad de la infeccion inicial. Las secuelas mas frecuentes
fueron la anosmia o ageusia, las dificultades cognitivas, la pérdida de memoria, la disnea y el
dolor toracico. Un estudio realizado en 8983 pacientes ambulatorios daneses de 2 semanas a
6 meses tras la infeccién por SARS-CoV2 mostré un mayor riesgo de nuevo diagnéstico de
disnea y tromboembolismo venoso, sin que se identificara mayor riesgo de otras secuelas
graves. Por otro lado, otro estudio de 451 personas en Noruega realizado entre 1,5 y 6 meses
tras la infeccién mostr6 sintomas persistentes, como disnea (16%), pérdida o alteracién del
olfato (12%) y pérdida o alteracion del gusto (10%). Los sintomas persistentes se relacionaron
con la gravedad de la enfermedad inicial y las comorbilidades. El mayor riesgo de secuelas
persistentes y nuevas en el presente estudio en comparacién con los previos probablemente
seala edad (= 65 afios), lainclusién del criterio de necesidad de ingreso hospitalario e inclusién
de secuelas incidentes y persistentes. Por ultimo, otros estudios que examinaron las secuelas
en paciente hospitalizados por COVID-19 mostraron una tasa de secuelas tardias entre el 51%

y el 76%.

Por otro lado, los resultados del estudio de patologia mental mostraron que existe mayor riesgo
de trastornos de salud mental en las personas que han padecido infeccién por SARS-CoV2 mas
alla de los 30 dias de infecciéon. Los riesgos fueron mas evidentes durante la fase aguda del
COVID, incluso en personas que no requirieron ingreso, pero mas altos en los que fueron
ingresados. Los resultados fueron consistentes en comparacién con un grupo de control
contemporaneo sin COVID-19 y un grupo de control histérico anterior a la pandemia. El riesgo
de trastornos de salud mental fue mayor en el grupo de COVID-19 frente a los que presentaron

infeccién por influenza (tanto hospitalizados como no hospitalizados), asi como frente a
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hospitalizados por cualquier causa. En conjunto, los hallazgos sugieren riesgos importantes de
trastornos de salud mental entre las personas que sobreviven a la fase aguda de COVID-19.
Otros estudios mostraron que, al comparar a personas con COVID-19 con personas sin dicha
enfermedad con los mismos factores estresantes, los riesgos seguian siendo mayores en
personas con COVID-19. Por otro lado la evidencia también sugiere que las personas con
trastornos de salud mental tienen mas riesgo de infectarse con SARS-CoV2 y tener resultados
graves. Esto probablemente sugiere la supuesta existencia de una conexién bidireccional en la
que los trastornos de salud mental podrian predisponer a alguien a COVID-19 y que COVID-19

en si mismo podria conducir a manifestaciones adversas de salud mental.

Ambos estudios presentaron fortalezas y limitaciones. Entre las fortalezas del estudio de
secuelas en = 65 afios destacan el gran tamafio muestral, que permitié evaluar resultados
multiples e infrecuentes y entre multiples grupos de comparacion, la estandarizacion y el nivel
de precision que ofrece el uso de los cédigos ICD-10 para determinar los diagndsticos y la
definicion amplia de infeccién por SARS-CoV2, que ayuddé a minimizar la probabilidad de
pérdida de pacientes. En el estudio de trastornos de salud mental destacan el tamafio de la
cohorte, la comparacién con la cohorte contemporanea sin COVID-19 y la cohorte historica, la
comparacion con las cohortes tanto entre hospitalizados como no hospitalizados (por COVID,

influenza y otras causas) y el uso de metodologia estadistica avanzada.

Entre las limitaciones del estudio de secuelas en = 65 afios encontramos que los cédigos de
clasificacion de la enfermedad no eran validos para sintomas, la clasificacién errénea de los
sujetos debido a la naturaleza retrospectiva del estudio, el exceso de riesgo de algunas secuelas
de enfermedades cronicas en la fase postaguda, como la hipertension y la demencia, y que
muchas enfermedades del tracto respiratorio inferior y exacerbaciones de enfermedad
pulmonar obstructiva crénica no pueden ser clasificadas como virales o bacterianas, por lo que
este grupo incluira también infecciones bacterianas, haciendo que el grupo parezca mas
enfermo. Entre las limitaciones del estudio de patologia de salud mental se encuentran las
caracteristicas demograficas de la cohorte (en su mayoria hombres blancos mayores), el hecho
de que no tienen en cuenta la gravedad de la enfermedad (con sintomas o asintomaticos) en
caso de no hospitalizados por COVID-19 y la falta de andlisis de la gravedad de los resultados

de salud mental.
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COMENTARIO

Con mas de 357 millones de personas infectadas por SARS-CoV-2 en todo el mundo, el nimero
de supervivientes con secuelas tras la infecciéon aguda seguira creciendo, y los riesgos
absolutos de trastornos de salud mental podrian traducirse en un gran nimero de personas
potencialmente afectadas en todo el mundo. Los resultados de estos estudios sefialan la
importancia de comprender la incidencia y el curso clinico de las secuelas, para mejorar su
diagnéstico y su manejo. Asimismo es necesario promover la concienciacién sobre el riesgo de
los trastornos de salud mental en afectados por COVID-19 y exigir la integracién de la atencién
de la salud mental como un componente central en las estrategias de atenciéon post-aguda de
la infeccién, desarrollado e implementando estrategias para identificar y tratar de forma

temprana.

Ambos estudios retrospectivos han sido publicados en febrero de 2022 en The British Medical

Journal, con un factor de impacto de 39,89.
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AUTOEVALUACION

1) Enrelacién a los problemas de salud mental de los enfermos COVID-19:

a)

b)

c)

d)

Los estudios disponibles sobre los problemas de salud mental en pacientes que han padecido
COVID-19 estan realizados con un seguimiento de un afio.

La base de datos de veteranos de Estados Unidos proporciond dos cohortes, una de pacientes
con COVID-19 y una cohorte histdrica.

Los trastornos de salud mental que se observaron fueron ansiedad, depresién, estrés y
trastornos adaptativo, pero no consumo de sustancias ni opioides.

El riesgo de padecer trastornos de salud mental fue mdas evidente durante la fase aguda del
COVID-19, incluso en personas que no requirieron ingreso, siendo mas alto el riesgo en las

personas que fueron ingresadas.

2) Enrelacion a las secuelas que aparecen en enfermos COVID-19:

a)

b)

d)

Las secuelas post-infeccion COVID-19 son definidas como los signos y sintomas que persisten
mas alla de los 30 dias de infeccién por SARS-CoV2.

Las cohortes incluidas en el estudio incluyen una de pacientes diagnosticas de COVID-19 y dos
grupos que son, una contemporanea sin diagnéstico de COVID-19 y otra historica de personas
atendidas en 2019.

La proporcién de secuelas en el grupo de COVID-19 fue mads alta en enfermos no ingresados
frente a ingresados, en comparacién con los tres grupos control (cohorte contemporanea,
cohorte histérica y cohorte de pacientes con infeccion viral de tracto respiratorio inferior).

Los pacientes COVID-19 que precisaban ingreso hospitalario presentaban mayor riesgo de
secuelas, incluyendo cardiovasculares, cerebrovasculares, respiratorias, neurolégicas, diabetes

y fallo renal, pero no alteracién de la salud mental y fatiga.



