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LISTA DE ABREVIATURAS

RNA: Ribonucleic acid (Acido Ribonucleico)

SARS COV: Severe acute respiratory syndrome

SARS COV: Severe acute respiratory syndrome coronavirus (Sindrome respiratorio

agudo severo coronavirus)

SARS CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus type 2 (Sindrome

respiratorio agudo severo coronavirus tipo 2)

MERS CoV: Middle East respiratory syndrome coronavirus (Sindrome respiratorio de

Oriente Medio coronavirus)

PCR: Polymerase chain reaction (Reaccion en cadena de la polimerasa)

HTA: Hipertension arterial

DM2: Diabetes mellitus 2

TOAST: Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment (Ensayo Org 10172 en el

tratamiento del infarto cerebrovascular agudo)

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

GISAID: Global Initiative on Sharing All Influenza Data (Iniciativa mundial para

compartir todos los datos sobre la influenza)



WIV: Wuhan Institute of Virology (Instituto Wuhan de Virologia)

ESUS: Embolic stroke of unknown source (Accidente cerebrovascular embdlico de
origen desconocido)

ELISA: Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay (ensayo por inmunoabsorcién ligado

a enzimas)



SARS-COV-2 (COVID-19) COMO DETONADOR DE UN INFARTO CEREBRAL
AGUDO Y SU ASOCIACION CON UN ESTADO DE RIESGO PROCOAGULANTE

1. INTRODUCCION

1.1 Marco teédrico

Los coronavirus son virus RNA cubiertos que generalmente causan enfermedades
entéricas y respiratorias en animales y humanos.''2 Antes del primer brote del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS), se sabia que un numero limitado de
coronavirus circulaba entre los humanos y solo causaba enfermedades leves, como
el resfriado comun’®. Después de la pandemia de SARS del 2003 415, se hizo
evidente que el coronavirus podria cruzar la barrera de las especies y causar
infecciones potencialmente mortales en humanos. El siglo XXI ha visto la
propagacion mundial de dos coronavirus previamente no reconocidos, el coronavirus
del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV)y el coronavirus del sindrome
respiratorio de Oriente Medio (MERS-CoV) , ambos altamente patégenos'6. A partir
de noviembre de 2002 en China'’, ha habido transmisiones nosocomiales de
persona a persona del SARS-CoV sin precedentes, acompafadas de altas tasas de

mortalidad.

La pandemia actual del SARS-CoV-2 (antes descrita como CoV-2019) se presume
inicio en diciembre del 2019 851 cuando la Comisién Municipal de Salud de Wuhan
informo sobre el brote de neumonia viral causada por un patégeno desconocido en
Wuhan, China® Posteriormente, el patdgeno desconocido fue identificado como un
nuevo coronavirus denominado 2019-nCoV por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) el 10 de enero de 202052

El 12 y 13 de enero de 2020, la secuencia gendmica completa de 2019-nCoV,

denominada cepa WIV04 (acceso a GISAID no. EPI_ISL_402124), con
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aproximadamente un 82 % de homologia con la del SARS-CoV Tor2 (numero de
acceso de GenBank AY274119) y el coronavirus similar al SARS de murciélago
WIV1 (murciélago SL-CoV-WIV1, numero de acceso de GenBank KF367457.1).

Para el 24 de enero, este nuevo virus emergente habia causado 887 casos
confirmados, incluidas 26 muertes, en el area epidémica original, Wuhan, y otras
ciudades de China y paises extranjeros. Mas grave aun, 15 trabajadores de la salud
se infectaron con el virus del SARS-CoV2 después de un contacto cercano con un
paciente infectado, lo que sugirié una transmisién de persona a persona de SARS-
CoV2. Las tecnologias moleculares mejoradas hicieron posible identificar

rapidamente este nuevo coronavirus.”

Los sintomas mas comunes son fiebre y/o sintomas agudos respiratorios con tos y
disnea. Casos graves con neumonia, falla respiratoria, dafo cardiovascular y muerte
han sido reportados en todo el mundo, inicialmente en China. En este estudio de
813 pacientes adultos hospitalizados en el Hospital Jinyintan y el Hospital Pulmonar
de Wuhan con COVID-19 antes del 31 de enero de 2020. Se analizaron 191
pacientes hospitalizados (135 del Hospital Jinyintan y 56 del Hospital Pulmonar de
Wuhan) en el analisis final: 54 pacientes fallecieron durante la hospitalizacion y 137
fueron dados de alta. La mediana de edad de los 191 pacientes fue de 56 afios (RIC
46,0-67,0), con un rango de 18 a 87 afnos, y la mayoria de los pacientes eran
hombres. Las comorbilidades estaban presentes en casi la mitad de los pacientes,
siendo la hipertensién arterial la mas frecuente, seguida de la diabetes y la
enfermedad coronaria. Los sintomas mas frecuentes al ingreso fueron fiebre y tos,
seguidos de expectoracion y fatiga. Se produjo linfocitopenia en 77 (40%) pacientes.

181 (95%) pacientes recibieron antibiéticos y 41 (21%) antivirales (lopinavir/ritonavir).
53-61

El espectro clinico de la infeccion por SARS-CoV-2 parece ser amplio y abarca

infeccion asintomatica, enfermedad leve del tracto respiratorio superior y neumonia



viral grave con insuficiencia respiratoria e incluso la muerte, con muchos pacientes
hospitalizados con neumonia en Wuhan. 62 63,64

El 11 de marzo, la OMS la declaré una pandemia. Para el 31 de marzo, mas de 460
mil casos habian sido identificados, con mas de 46,000 muertes. Un estudio de 219
casos consecutivos hospitalizados por infeccion SARS-CoV-2, reportaron 4.6%

desarrollaron infarto cerebral agudo.®

En la infeccion SARS-CoV-2 (COVID19) se han descrito fendmenos procoagulantes,
en especial en pacientes hospitalizados, con una evolucion desfavorable 185", Estos
pacientes presentan elevados niveles de dimero-D y productos de la degradacion de
la fibrina (PDF), con prolongacion de los tiempos de coagulacion; el 70% de los
casos tuvieron caracteristicas de coagulacion intravascular diseminada®®. De igual
forma, empiezan a reportarse casos con otros mecanismos de trombosis, como
pacientes con elevados niveles de anticuerpos antifosfolipidos, y multiples infartos
cerebrales como manifestacion clinica principal 8. En el Hospital Union de la
Universidad de Ciencia y Tecnologia de Huazhong entre el 16 de enero y el 19 de
febrero, seguidos hasta el 24 de marzo de 2020. De 219 pacientes con SARS-CoV-2
confirmado, 11 (5,0 %) desarrollaron una nueva ECV después de la infeccion por
COVID-19. De estos pacientes, 10 (90,9%) fueron diagnosticados de ictus isquémico
y 1 (9,1%) de hemorragia intracerebral. Entre los 10 pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico, las puntuaciones de la escala de accidente
cerebrovascular del Instituto Nacional de Salud de 4 pacientes fueron inferiores a 8
puntos, mientras que 6 pacientes obtuvieron puntuaciones superiores o iguales a 8

puntos.85

Una de las principales incertidumbres para las especialidades médicas es encontrar
un vinculo entre la infeccidon por SARS-CoV-2 y las manifestaciones no respiratorias
o febriles, como ocurre en enfermedades con mecanismos tromboembdlicos, en

especial el infarto cerebral.
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1.2 Definicion del problema

En la infeccion SARS-CoV-2 (COVID19) se han descrito fendmenos procoagulantes,
en especial en pacientes hospitalizados, con una evolucion desfavorable'®51. Estos
pacientes presentan elevados niveles de dimero-D y productos de la degradacion de
la fibrina (PDF), con prolongacion de los tiempos de coagulacion; el 70% de los
casos tuvieron caracteristicas de coagulacion intravascular diseminada®®. De igual
forma, empiezan a reportarse casos con otros mecanismos de trombosis, como
pacientes con elevados niveles de anticuerpos antifosfolipidos, y multiples infartos
cerebrales como manifestacion clinica principal 7. En el Hospital Union de la
Universidad de Ciencia y Tecnologia de Huazhong entre el 16 de enero y el 19 de
febrero, seguidos hasta el 24 de marzo de 2020. De 219 pacientes con SARS-CoV-2
confirmado, 11 (5,0%) desarrollaron una nueva ECV después de la infeccién por
COVID-19. De estos pacientes, 10 (90,9%) fueron diagnosticados de ictus isquémico
y 1 (9,1%) de hemorragia intracerebral. Entre los 10 pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico, las puntuaciones de la escala de accidente
cerebrovascular del Instituto Nacional de Salud de 4 pacientes fueron inferiores a 8
puntos, mientras que 6 pacientes obtuvieron puntuaciones superiores o iguales a 8

puntos.®5

Por otro lado, las autoridades de salud en China han revelado que, al realizar la
prueba de deteccion del virus en forma abierta, el porcentaje de casos asintomaticos
encontrados en solo 24 horas puede ser tan alta como un 78%%. Esta informacion
es muy relevante, porque nos amplia la posibilidad de tener manifestaciones no

consideradas tradicionales en pacientes con vulnerabilidades diferentes.
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1.3 Antecedentes

Un estudio retrospectivo, de 219 casos consecutivos hospitalizados por infeccion
SARS-CoV-2, reportaron que 11 (5%) desarrollaron infarto cerebral agudo®. La
frecuencia de hipertension, diabetes y antecedente cardiovascular fue mayor. En los
pacientes con infarto cerebral, el nivel de dimero D estuvo 12 veces superior al nivel
de los casos sin lesiéon cerebral (6.9 [0-3-20-0] vs 0-5 [0-1- 20-0] mg/L), lo que
sugiere un estado procoagulante; en ellos la mortalidad fue del 38%. En otra serie de
88 casos SARS-CoV-2 positivos, el 6% tuvieron infarto cerebral concomitante. Desde
el punto de vista tedrico es posible que el riesgo de infarto cerebral aumente, como

ocurre con otras enfermedades respiratorias®8.

La inflamacion sistémica y las infecciones aceleran la aterogénesis en animales®®, y
los marcadores circulantes de inflamacién, como la proteina C reactiva, predicen el
riesgo de eventos vasculares en humanos.’® Sin embargo, la inflamacién sistémica
no es constante sino que varia en respuesta a infecciones o a otros estimulos
proinflamatorios. Tales cambios intermitentes pueden estar relacionados con un
aumento en el riesgo de eventos vasculares. De hecho, los marcadores inflamatorios
predicen el resultado de los eventos vasculares agudos’'’2; un recuento elevado de
leucocitos puede presagiar un breve periodo de mayor riesgo de accidente
cerebrovascular’3; y varios estudios pequefios han sugerido que puede haber un

aumento transitorio en el riesgo de infarto de miocardio después de la infeccion74-80,

Los mecanismos por los cuales la inflamacién aguda puede afectar el riesgo de
eventos vasculares son inciertos pero pueden incluir disfunciéon endotelial. Tal
disfuncion es una caracteristica del aumento del riesgo inducido por los factores de
riesgo convencionales &'y en un modelo experimental, la vacunacion de voluntarios
sanos indujo una inflamacion de corta duracion que se asocié con una supresion
profunda de la relajacién del endotelio. 82 Si la probabilidad de un evento vascular
esta relacionada con variaciones en el estado inflamatorio subyacente y la funcion

endotelial, muchas infecciones comunes que ocurren naturalmente o incluso la
12



vacunacion podrian estar asociadas con un aumento de corta duracion en la tasa de

eventos.

1.4 Justificacion

La alta prevalencia en nuestra poblacién de diabetes, hipertension, obesidad,
dislipidemia y tabaquismo, participan como factores de riesgo cardiovasculares
tradicionales, que, sumados al fendmeno procoagulante de un proceso infeccioso en
este escenario la infeccién por SARS CoV2, podrian facilitar la incidencia del infarto
cerebral debido a mecanismos inflamatorios de dafio en el endotelio. Reconocer
tempranamente los casos con infarto cerebral y SARS-CoV-2 positivos, permitira
proponer nuevos esquemas de tratamiento durante el internamiento que impactarian
en el control de los fendmenos trombdéticos y en forma secundaria reduciria el riesgo
de propagacion del virus en los hospitales, al ser aislados y recibir los cuidados

especiales que requieren.

1.5 Hipétesis
* El prondstico funcional de los pacientes con infarto cerebral que tuvieron la
prueba de SARS-CoV-2 positiva es igual de aquellos que tuvieron un
resultado negativo.
* Los pacientes con prueba SARS CoV2 positiva tienen la misma etiologia de

aquellos que tuvieron un resultado negativo
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1.6 Objetivos

Objetivos generales

« Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes que debutan con un infarto

cerebral agudo y que presentan la prueba de SARS-CoV-2 positiva.

Objetivos especificos:

« Describir las caracteristicas clinicas que participan en la diferenciacion de un
infarto cerebral agudo con SARS-CoV-2 positivo.

* Describir la evolucién clinica de pacientes con infarto cerebral agudo y SARS-
CoV-2 positivo.

* Proponer nuevos mecanismos fisiopatolégicos de los infartos cerebrales agudos
con SARS-CoV-2 positivos y sus caracteristicas en el perfil de riesgo

procoagulante.
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2.- Material y métodos

2.1 Diseino

Se realizara un estudio descriptivo, longitudinal, retrospectivo

2.2 Estrategia de busqueda

* Se consultara la base de datos de iReNe (Registro Neurovascular) del servicio de
Neurologia del Hospital Universitario con clave de aprobacion NR18-00012 para
extraer la informacion de los pacientes con infarto cerebral agudo en el periodo de
Marzo 2020 a Enero 2021, momento a partir del cual la OMS declaré el inicio de la
pandemia de COVID-19.

* Através de un formato (ver Anexo) se recopilara la informacién demografica de los
pacientes, con sus estudios paraclinicos, sintomas de COVID-19, reportes de
estudios de neuroimagen, severidad y etiologia del infarto cerebral.

+ Para definir la etiologia del infarto cerebral se tomara la clasificacion TOAST (Trial
of Org 10172 in Acute Stroke Treatment) reportada en cada paciente donde existen

cinco categorias: aterosclerosis de grandes vasos, enfermedad de pequefio vaso,
cardioembolismo, otras causas o indeterminado.

» Se realizara la escala de NIHSS en los pacientes que ingresen con sintomatologia
de infarto cerebral para valorar la necesidad de revascularizacion, determinar la
gravedad del infarto pronéstico y el prondstico de los pacientes.

* El prondstico funcional de cada paciente se usara el reporte de la escala
modificada de Rankin obtenida por llamada telefénica a los 30 y 90 dias del
egreso.

* Un pronéstico favorable se definira como un resultado de 0 a 3 en la escala
modificada de Rankin y uno desfavorable de 4 a 6.

* Ademas se anadiran los resultados de los anticuerpos antifosfolipidos
(anticardiolipina, anticoagulante Iupico y antiB2-glicoproteina) dimero D vy

15



fibrindgeno de los pacientes que clinicamente tenian sospecha para una etiologia

de origen embodlico.

2.3 Poblacion de estudio

Criterios de inclusion

Edad mayor de 18 afios

Pacientes con infarto cerebral agudo confirmado por neuroimagen

Pacientes a quienes se les haya realizado una prueba PCR para SARS-CoV-2
Pacientes que hayan tenido sospecha de etiologia de origen embdlico con
resultados del perfil procoagulante (anticuerpos antifosfolipidos,

anticoagulante lupico y anti2-glicoproteina) dimero D y fibrinégeno.

Criterios de exclusion

16

Pacientes con reporte de enfermedades concomitantes como cancer,
insuficiencia renal en didlisis, hepatopatia cronica severa, epilepsia
previamente conocida y traumatismos cerebrales severos recientes, dentro de
un mes previo al ingreso.

Insuficiencia cardiaca descompensada o insuficiencia hepatica grave.
Pacientes con informacién incompleta en relacién a la etiologia, prondstico y

resultados del perfil procoagulante.



2.4 Instrumentos de Medicion

Se utilizé la escala NIHSS la cual categoriza de forma numérica la gravedad del
ictus. Se debe aplicar al inicio y durante la evolucién del ictus. La puntuaciéon minima
0, puntuaciéon maxima 42. Esta escala determina la gravedad del ictus: Leve <4,
Moderado < 16, Grave < 25, Muy grave = 25). Indica la necesidad de tratamiento

revascularizador: NIHSS entre 4 y 25 y tienen valor pronéstico.83

Se utilizé la escala de Rankin modificada (MRS) la cual es una escala de uso comun
para medir el grado de discapacidad o dependencia en las actividades cotidianas de
las personas que han sufrido un ictus, y se ha convertido en la medida mas utilizada
en ensayos clinicos. Fue originalmente introducido en 1957 por Rankin8485 y
modificaciéon a su forma aceptada actualmente por el grupo del Prof. C. Warlow 's en
el Hospital Western General en Edimburgo para su uso en el estudio del Reino
Unido-TIA a finales de 1980.

Se utilizaron los KITS STA-STACLOT DRVV para la deteccion de los anticuerpos
lupicos. KITS QUANTA Lite ACA IgA, IgM, IgG (ensayos basados en ELISA para la

deteccion de anticuerpos antifosfolipidos).

KITS QUANTA Lite B2 glicoproteina que son ensayos basados en ELISA para la
deteccion de antiglicoproteina IgA, IgM e IgG.

KIT STA LIATEST D-Di, ensayo inmunoturbidimétrico para la determinacion

cuantitativa del dimero D.

KIT NeoPTimal ensayo para la medicion del tiempo de TP.

KIT STA Liquid Fib para la determinacién cuantitativa de los niveles de fibrindbgeno y

el KIT STA C.K Prest para medir los niveles de tromboplastina.
17



Los equipos STA Compact Max de Stago para las pruebas coagulométricas e

inmunoldgicas realizadas.

El equipo DS2 de Inova Diagnostics para la realizacion de los estudios de ELISA.

2.5 Analisis estadistico e interpretaciéon

Para la descripcion de variables cualitativas se utilizaron frecuencias y porcentajes.
Se consideraron las medidas de tendencia central y de dispersion de la muestra de

acuerdo a los resultados de la prueba de Kolmogorov-Smirnov.

Se utilizé la prueba de Chi cuadrada para analisis 2x2, y prueba de U Mann Whiney
para variables categoéricas no paramétricas; y la prueba T de Student para variables
paramétricas. Se realiz6 un analisis de regresion logistica para encontrar las
variables de riesgo asociadas a la presencia del virus SARS-CoV-2 en la poblacién
con infarto cerebral. Los datos seran registrados en Microsoft Excel y transferidos al
programa SPSS version 24.0 (Armonk, NY: IBP Corp)

USO DE INFORMACION

Toda informacion generada por el proyecto y no publicada sera considerada
confidencial. Esta informacién soélo podra ser usada por los investigadores o a través

de una autorizacion escrita por el comité cientifico.
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3.- RESULTADOS

Se obtuvieron los datos demograficos y los estudios paraclinicos de 119 pacientes
del periodo marzo 2020 a diciembre 2020 con diagndstico de infarto cerebral de la
base de datos IRENE (Registro Neurovascular) del Servicio de Neurologia del

Hospital Univerisitario

De acuerdo a los criterios de inclusidn se analizaron 40 pacientes con diagnostico de
infarto cerebral y con resultados de perfil procoagulante (anticuerpos antifosfolipidos:

anticoagulante lupico y antiBeta2-glicoproteina, dimero D vy fibrindgeno).

En la tabla 1, se registran las caracteristicas demograficas de los 40 pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion. De estos 31 pacientes no tuvieron
infeccion por SARS CoV2 y 9 si.

Se encontré que la edad promedio entre ambos grupos era de 65 anos, en los
pacientes infectados la edad promedio fue de 61 afos, nuestra problacion estudiada
era mayor con respecto al estudio realizado en el Hospital de Jinyitan y el Hospital
Pulmonar de Wuhan en los que se reporto la edad promedio de 56 afos.

La mayoria de los pacientes infectados por SARS COV2 en nuestro estudio fueron
hombres, las comorbilidades se encontraban en mas de la mitad de los pacientes,
entre estas la mas frecuente fue Ila hipertension arterial, seguida de la diabetes

mellitus 2 y la dislipidemia.
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas pacientes con infarto cerebral siny con infeccién por el virus SARS CoV 2

Total N=31 N=9 P*
SarsCov2 (-) SarsCov2
(+)

Género (%)

Hombre 22 (56%) 17 (55%) 5 (56%) 0.636

Mujer 18 (44%) 14 (45%) 4 (44%)

Edad, media 65 +12.14) 65 +12.96 61 +13 0.230
Tabaquismo 9 (22.5%) 8% (25.80%) 1 (1.11%) 0.654
Alcoholismo 8 (20%) 7 (22.58%) 8 (20%) 0.653
Drogas 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Sedentarismo 24 (60%) 22 (70.96%) 2 (22.22 %) 0.015
DM2 22 (55%) 16 (51.61%) 6 (66.66%) 0.704
HTA 23 (57.5%) 17 (54.823%) 6 (66.66%) 0.711
Dislipidemia 9 (22.5%) 7 (22.58%) 2 (2.22%) 0.662
EVC previo 9 (22.5 %) 7 (25.80%) 1 (1.11%) 0.654
_Cardiop.atl'a 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
isquémica

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicién con o sin
infeccion por SARS COV2 .

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.



En los pacientes ingresados en la sala de urgencias por sintomas de infarto cerebral
durante la pandemia por COVID 19 ademas de realizarse el abordaje inicial se
recabaron datos en relacion con los sintomas tipicos de infeccion por el virus del
SARS CoV2. En la tabla 2 se describe el porcentaje de los sintomas tipicos de
COVID en las dos semanas previas al ingreso en los pacientes con y sin infeccion
por SARS CoV-2. Los sintomas mas comunes en los pacientes infectados fueron la

tos, la diarrea y la cefalea.

Tabla 2 Sintomas tipicos en pacientes con infeccion por SARS CoV2

Total N=31 N=9 P*
SarsCov2 (-) SarsCov2 (+)

Tos (%) 3 (7.5%) 0 (0%) 3 (33.33%) 0.009
Diarrea 2 (5%) 0 (0%) 2 (22.22%) 0.049
Vémito 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Rinorrea 2 (5%) 1 (3.22%) 1(11,11%) 0.413
Disnea 2 (5%) 1 (3.22%) 1 (11,11%) 0.413
Artralgias 2 (5%) 1 (3.22%) 1 (11,11%) 0.413
Mialgias 0 (0%) 1 (11,11%) 0.231
Hiposmia 2 (5%) 0 (0%) 2 (22.22%) 0.490
Irritacion 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

conjuntival

Cefalea 5(12.%) 1(3.22%) 3 (33.33%) 0.007
Disgeusia 1 (2.5%) 0 (0%) 1 (11,11%) 0.231
Rash 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Los datos se presentan como n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicion
con o sin infeccién por SARS COV2 y los sintomas por infeccion por COVID.
P<0,05 se considero estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.
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Se utilizé la escala TOAST para describir las causas del infarto cerebral en los
pacientes con y sin infeccién por el virus SARS Cov 2 (tabla 3), ademas de
correlacionarse el prondstico con las etiologia (tabla 4).Entre ambos grupos no se
encontrd relacion entre la etiologias del infarto cerebral ni la presencia de infeccion
por el virus SARS CoV2, tampoco se encontré relacion con el prondstico ni la

etiologia del infarto cerebral.

Tabla 3 Etiologia del infarto cerebral en pacientes con y sin infeccién por SARS CoV 2

Total SarsCov2 (-) | SarsCov2 (+) P*
N=40 N=31 N=9
Aterosclerosis 11(27.5%) 8 (25.80%) 3 (33.33%) 0.686
de grandes
arterias (%)
Enfermedad de 10 (25%) 9 (29.03%) 1(11.11%) 0.404
pequeino vaso
Cardioembdlico 7 (17.5%) 5(12.5 %) 2 (22.22%) 0.602
Otros 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
No determinado 12 (30%) 9 (29.03%) 3 (33.33%) 0.553

Los datos se presentan como n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicién con o sin
infeccion por SARS COV2 y la etiologia de infarto cerebral.

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.
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Tabla 4 Etiologia del infarto cerebral en pacientes y pronéstico funcional al egreso

Total Buen Mal P*
analizados prondstico = pronéstico
n= 40 rankin 0-3 rankin >3
n=26 n=14

Aterosclerosis 11 (27.5%) 7 (15.5%) 4 (10%) 0.401
de grandes
arterias (%)
Enfermedad de 10 (25%) 7 (17.5%) 3 (7.5%) 0.433
pequeino vaso
Cardioembdlico 7 (17.5%) 5 (12.5%) 2 (5%) 0.435
Otros
No determinado 12 (30%) 5 (12.5%) 7 (17.5%) 0.374

Los datos se presentan como n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre la etiologia del EVC de nueva aparicién y el prondstico
al egreso

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.

Se correlacionaron las comorbilidades con el prondstico funcional al egreso (tabla
5). Los antecedentes de diabetes mellitus 2, hipertensidén arterial, dislipidemia, la
infecciéon por COVID no tuvieron relacion con el pronéstico de los pacientes al
egreso, sin embargo se encontrd que el infarto cerebral previo se relacionaba con
peor pronostico funcional, probablemente secundario a la suma de las secuelas

previas.
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Tabla 5 Asociacién con las comorbilidades y el pronéstico al egreso.

Total Buen Mal P*
analizados prondstico pronéstico
n=40 rankin 0-3 rankin >3
Diabetes Mellitus 2 22 (56.4%) 11(%) 11(%) 0.580
Hipertension arterial 23 (59%) 12 (%) 11(%) 0.802
Dislipidemia 9 (23.1%) 6 (%) 3 (%) 0.464
Infarto cerebral previo 9 (23.1%) 2 (%) 7 (%) 0.030
Cardiopatia isquémica 0 0 0 0
Infeccion por SARS CoV2 | 9 (23.1%) 3 (%) 6 (%) 0.317

Los datos se presentan como n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre las comorbilidades de los pacientes con EVC de nueva
aparicion y las comorbilidades.

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.

Se utilizé la escala de rankin modificada para correlacionar la capacidad funcional
al ingreso, a las 24 horas, a los 30 dias y a los 90 dias en los pacientes con evento
vascular cerebral (Tabla 6). Se encontré que al ingreso, a las 24 horas y al egreso, la
mayoria de los pacientes (60.52%, 61.53% y el 60% respectivamente) tenian una
funcionalidad entre 0-3, esto los categoriz6 en el grupo buen prondstico. Sin
embargo cuando separamos los grupos entre aquellos sin infeccion o con infeccién
por SARS COV2, los pacientes con prondstico bueno se encontraban en su mayoria

entre los pacientes que no estaban infectados por el virus (Tabla 7).
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Tabla 6 Asociacion de funcionalidad al egreso, a los 30 dias y los 90 dias SIN infeccion por SARS CoV2-1

Rankin a las
24 horas (30)

Rankin al
egreso n(31)

Rankin a los
30 dias n(28)

Rankin a los
90 dias (28)

Rankin
promedio

2.70 +1.44
2.58 +1.83
4.33 £2.12

4 +2.59

Rankin
min-max

0-5

0-5

0-9

Buen Mal p*
pronéstico pronoéstico
mRS 0-3 mRs 4-6
21(70%) 9(30%) 0.001
21(70%) 10(30%) 0.002
18(64.28%) 10(35.71%) 0.898
18(64.28%) 10 (35.71%) 0.423

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).
Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicion sin infeccion por SARS

COV2y el rankin a las 24 horas, al egreso, los 30 dias y los 90 dias.
P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.
*Prueba exacta de Fisher.

Tabla 7 Asociacion de funcionalidad al egreso, a los 30 dias y los 90 dias CON infeccion por SARS CoV2-1

Rankin a las
24 horas (9)

Rankin al
egreso n(9)

Rankin a los
30 dias n(9)

Rankin a los
90 dias (9)

Rankin
promedio

4.11 £1.69

4.11 £1.83

4.33+2.12

4 +2.59

Rankin
min- max
1-6
1-6

1-6

0-6

Buen Mal p*
pronéstico pronoéstico
3(33.33%) 6 (66.66%) 0.817
3(33.33%) 6 (66.66%) 0.801
3 (33.33%) 6(66.66%) 0.189
3(33.33%) 6 (66.66%) 0.189

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicién con n infeccion por
SARS COV2 y el rankin a las 24 horas, al egreso, a los 30 dias y a los 90 dias.

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.
*Prueba exacta de Fisher.
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La escala de NIHSS que utilizamos para evaluar la gravedad de infarto cerebral
categorizé a la totalidad de los pacientes dentro del rango de infartos moderados con
un rango promedio al ingreso de 9.95 al ingreso, y de 7.97 al egreso (Tabla 8). Se

analizaron por separados ambos grupos, sin encontrar diferencia signficativa entre

Tabla 8 NIHSS al ingreso y al egreso en los pacientes con infarto cerebral con y sin infeccion por SARS COV2.

Rankin Rankin SARS COV2 SARS COV2 p*
promedio miny max (-) (+)
NIHSS ingreso  9.95+ 8.43 1-42 8.17 (SD6.55) 15.89 (SD11.42) 0.85
NIHSS egreso  7.97 +8.69 1-42 6.20 (SD5.69) 13.89 (SD13.79) 0.318

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes con EVC de nueva aparicién con o sin infeccion por
SARS COV2y el NIHSS al ingreso y al egreso.

P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.

los pacientes no infectados o infectados por el virus SARS COV2.

Se realizé la correlacién entre los sintomas de COVID con el pronéstico al egreso y a
los 30 dias. Solo se encontré la tos como sintoma significativo al ingreso en los
pacientes con infarto cerebral e infecciéon por SARS COV2. El NIHSS al ingreso
entre los grupos de buen prénédstico en promedio era de 2.57 y el de 3.53, el NIHSS
promedio en el grupo de buen prondstico es de 7.67 y el de mal pronéstico de 13.60
Tabla 9
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Tabla9 Sintomas de COVID, pruebas de COVID y escalas de funcionalidad al egreso y a los 30 dias.

Buen Mal
pronéstico pronéstico
egreso egreso
mRS (<=3) mRs (>3)
n=24 n=15

Sintomas prodrémicos COVID

Tos (%) 0 3 (20%)
Diarrea 1(4.16%) 1(6.66%)
Vémito 0 0
Rinorrea 1(4.16%) 3 (20%)
Disnea 0 2
Artralgias 1(4.16%) 1(6.66%)
Mialgias 1(4.16%) 0
Hiposmia 3 (12.5%) 1 (6.66%)
Irritacién 0 0
conjuntival
Cefalea 1(4.16%) 3 (20%)
Disgeusia 1(4.16%) 0
Rash 0 0
Prueba de 258 £1.43 4.11
COVID (+) (SD1.43)
Escalas funcionales del Ictus
Rankin al 257+14 3.53 (SD
ingreso 1.18)
NIHSS ingreso  7.67 £5.7 13.60 (SD
10.76)
Rankin al 5.38 +4.55 3.94 (SD
egreso 1.56)
NIHSS al 2.25+1.32 12.13 (SD
egreso 11.87)

P

0.011
0.388

0.953
0.675
0.358
0.561
0.293

0.320
0.055

0.041

0.036

0.033

0.001

0.018

Buen

prondéstico a

30 dias
mRS (<=3
n=20

0
1 (5%)
0
1 (5%)
0
1 (5%)
1 (5%)
3 (15%)
0

2 (10%)
1(5%)
0

3.40+£2.00

2.52+1.28

6.64 £ 5.05

217 +1.19

3.64+ 2.80

Mal pronéstico

a 30 dias
mRs (>3)

n=15

3 (20%)
1 (6.6%)
0
3 (20%)
4 (26.6%)
1 (6.6%)
0
1 (6.6%)
0

3 (20%)

3.08 +1.89

3.62+1.21

14 +£9.40

4+1.37

13.11 +10.41

0.098
0.711

0.552
0.777
0.426
0.469
0.638

0.555
0.469

0.148

0.024

0.012

0.001

0.002

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre pacientes los sintomas podrémicos de COVID, las pruebas de
COVID vy las escalas funcionales con el pronéstico el egreso y a los 30 dias.

P<0,05 se considero estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.
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Se estudiaron los valores del TP, TP, INR, anticoagulante lupico, antiB2-glicoproteina
IgA, IgM, 1gG, anticardiolipinas IgA, IgM e IgG, dimero D y fibrinégeno en todos los
pacientes con infarto cerebral. En este estudio se encontré que los marcadores que
se elevaron en ambos grupos fue el Dimero D y el Fibrinobgeno, el resto de los
marcadores no se elevo significatimente entre los grupos. Los anticuerpos antiB2

glicoproteina IgM e IgG vy la anticardiolipina IgG se encontraron mas elevados en los

Tabla 10 Procoagulantes en pacientes con y sin infeccion por SARS CoV2

ul Valores Sars CoV2 Sars CoV2 P*
de referencia - (+)
valor promedio valor promedio
n=31 n=9
Hemoglobina g/dL 12-17.5 13.91 +£0.39 14.41 £0.90 1
Plaquetas mm3 150-400 mm3 241.84 +0.39 216 +26.54 1.00
Leucocitos mm?3 4,000-10,000 mm3 10.56 £ 0.85 13.20 £ 2.67 0.115
Creatinina mg/dL 06a1.1 1.10 £ 1.42 0.81+0.13 0.383
TP seg 11.7-15.3 13.98 +1.63 13.95+1.71 0.973
TTP seg 29-37.4 31.18 £8.25 30.88 +7.28 0.877
INR 1.05+0.12 1.07 £0.121 0.057
Dimero D p/mL <0.5 2.93+7.78 3.13 .51 0.128
Fibrinégeno mg/dL 190-430 436 = 119.71 372 +133.55 0.308
Anticoagulante lupico seg 46.37 +8.51 60.71 £ 22.41 0.224
escrutinio
Anticoagulante lupico seg 37.72 +3.88 49.74 £ 16.92 0.102
confirmatorio
Ratio normalizado +si>1.26=1.2 +si>1.26=1.2 1.09 +0.11 1.05+0.13 0.418
Anti B2 glicoproteina Ig A APL <6=20 20.88 +36.26 12.28 +10.49 0.764
Anti B2 glicoproteina Ig M SMU <6=20 5.96 +21.03 9.4 +9.03 0.031
Anti B2 glicoproteina Ig G SGU <6=20 3.18 £2.06 11.21 £20.39 0.043
Anticardiolipinas IgA APL >21 positivo 9.29 +25.81 11.82 £ 12.08 0.083
<14 negativo
Anticardiolipinas IgM MPL >21 positivo 6.93 +3.26 8.15+5.34 0.758
<12.5 negativo
Anticardiolipinas IgG GPL >21 positivo 5.47 £10.15 17.52 £ 0.35 0.012
<14 negativo

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre los biomarcadores hematol6gicos y la presencia de infeccién por SARS COV2.
P<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

*Prueba exacta de Fisher.
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pacientes con infeccidon por el virusSARS COV2, sin embargo el rango promedio se

mantuvo dentro de limites de la normalidad. Tabla 10

Se correlacioné el porcentaje de pacientes con elevacion de los procoagulantes en
los pacientes con infarto cerebral con o sin infeccién por SARS CoV2, se encontro
que la anticardiolipina IgA se encontré elevada en el grupo con de pacientes con

infeccion por el virus SARS CoV2, con un valor de P de 0.03 Tabla 11Se encontro

Tabla11 Diferencias en los biomarcadores hematolégicos y procoagulantes en SARS-CoV e IC.

ul Valores Numero de pacientes con Numero de pacientes con p**
de referencia valor > al valor de corte valor > al valor de corte
SARS COV2 (-) SARS COV2 (+)
n=31(%) n=9 (%)

Hemoglobina g/dL 12-17.5 2 (6.45%) 0 1.000

Plaquetas mm3 150-400 0 0
Leucocitos mm3 4,000-10,000 8 (25.80%) 3 (33.3%) 0.686
Creatinina mg/dL 0.6a1l.1 6 (19.35%) 0 0.306
TP (N=38) seg 11.7-15.3 5(16.12%) 3(33.3%) 0.275
TTP (N=38) seg 29-37.4 1 (3.2%) 0 0.763
Dimero D (N=40) p/mL <0.5 19(61.2% ) 8 (88.88%) 0.123
Fibrin6geno (N=40) mg/dL 190-430 16 (51.6%) 4 (44.44%) 0.500
Ratio normalizado (N=40) +si>1.206 +si>1.26=1.2 5(16.12) 1(11.11%) 0.590

=1.2
Anti B2 glicoproteina ig A APL <6=20 4(12.9%) 1 (11.11%) 1.000
Anti B2 glicoproteina ig M SMU <6=20 1(3.2%) 1 (11.11%) 0.404
Anti B2 glicoproteina Ig G SGU <6=20 0 1 (1M1.11%) 0.225
Anticardiolipinas IgA APL >21 positivo 1 (3.2%) 3(33.3%) 0.03
<14 negativo
Anticardiolipinas IgM MPL >21 positivo 2 (6.45%) 1 (1M1.11%) 0.545
<12.5 negativo
Anticardiolipinas IgG GPL >21 positivo 1 (3.2%) 2 (22.22%) 0.121
<14 negativo
* Utilizando el valor de corte convencional de los biomarcadores hematologicos

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre el nUmero de pacientes que tuvieron elevacion de los biomarcadores hematologicos y la presencia de infeccién por
SARS COV2.

P<0,05 se considero6 estadisticamente significativo.

**Prueba exacta de Fisher.
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que la antiB2 glicoproteina IgA se correlacion con mal prondstico en los pacientes

con infarto cerebral con o infeccion por SARS CoV2.

Los valores de hemoglobina, leucocitos y plaquetas no tuvieron diferencia

significativa entre los grupos con o sin infeccién por SARS COV2. Los valores de

hemoglobina y las plaquetas se mantuvieron dentro de rangos de la normalidad y no

se encontré diferencia significativa entre ambos grupos, sin embargo los leucocitos

se encontraon elevados en los pacientes con infeccion por SARS CoV2, pero no

Tabla 12 Procoagulantes y prondstico funcional en los pacientes con y sin infeccion por SARS COV2.-1-1

Hemoglobina
Leucocitos
Plaquetas
Creatinina
TP

TTP

Dimero D
Fibrinbgeno

Ratio
normalizado

Anti B2
glicoproteina Ig
A

Anti B2
glicoproteina Ig
M

Anti B2
glicoproteina Ig
G
Anticardiolipina

s IgA

Anticardiolipina
s IgM

Anticardiolipina
s IgG

ul

g/dL
mm3
mm3
mg/dL
seg
seg
p/mL
mg/dL

+si>1.26=1.2

APL

SMU

SGU

APL

MPL

GPL

Valores
de referencia

12-17.5
150-400
4,000-10,000
0.6a1l.1
11.7-15.3
29-37.4
<0.5
190-430

+si>1.26
=1.2

<6=20

<6=20

<6=20

>21 positivo
<14 negativo

>21 positivo
<12.5 negativo

>21 positivo
<14 negativo

Bueno
prondéstico
mRs 0-2
n=24

1422
28.9+76
233 +52.9
1.26+1.9
13.4 1.7
23.7 £10.)
3.2+8.8
404 =115

1.07 0.1

11.5+£235

2.1 £1.47

1.2+22

27x2.1

7.7+7A1

45+17

Mal
pronéstico
mRs 3-6
n=16

14 (2.3)
11 (5.6)
238 (83)
0.89 (0.36)
14 (1.6)
29 (2.6)
2.8(3.7)
433 (130)

1.08 (0.13)

24 (36.9)

9.3 (25.2)

6.16 (12.7)

9.6 (13.2)

7.3(3.3)

6.16 (12.7)

p=

0.638

0.677

0.989

0.545

0.024

0.828

0.113

0.859

0.922

0.017

0.452

0.222

0.101

0.486

0.101

Bueno pronéstico

mRs 0-3
n=24
14.16 (2.18)
10.49 (2.60)
244.42 (59.16)
0
13.72 (1.88)
1.06 (0.12)
3.10 (7.67)
429.62 (141.65)

1.08 (0.10)

19.14 (36.03)

7.12 (23.85)

3.27 (1.96)

5.92 (10.13)

7.45 (6.12)

5.24 (.66)

Mal pronéstico
mRs 4-6
n=16
13.82 +2.51
12.15 +8.39
223.84 +88.02
0.81 £0.248
14.26 +1.43
32.21 +£10.70
2.79 +2.88
409.75 + 94.94

1.08 +0.153

18.51 + 26.54

5.45 +11.78

7.57 £15.57

8.36 + 11.90

7.55+3.18

19.99 + 37.88

p*

0.989
0.967
0.754
0.733
0.129
0.404
0.032
0.757

0.778

0.034

0.757

0.443

0.084

0.381

0.132

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).

Los valores de p indican diferencias entre el rango promedio de los biomarcadores hematolégicos y su prondstico. Se realizaron cuatro grupos 0-2
buen pronostico, 3-6 mal pronéstico, 0-3 buen pronéstico, 4-6 mal pronostico.
P<0,05 se considero6 estadisticamente significativo.
**Prueba exacta de Fisher.
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Hemoglobina
Leucocitos
Plaquetas
Creatinina
TP

TTP

Dimero D
Fibrinbgeno

Ratio
normalizado

Anti B2
glicoproteina
IgA

Anti B2
glicoproteina
igM

Anti B2
glicoproteina
IgG

Anticardiolipin
as IgA

Anticardiolipin
as IgM

Anticardiolipin
as IgG

Tabla 13Biomarcadores hematolégicos y prondstico funcional de los pacientes.

Bueno
prondstico
mRs 0-2
n=24
1(4.16%)
5 (20.83%)
0
0
2 (8.33%)
0
11(45.82%)
9(37.5%)
2 (8.33%)

1 (4.16%)

1 (4.16%)

1 (4.16%)

1 (4.16%)

Mal
prondstico
mRs 3-6
n=16
1 (6.25%)
6 (37.5%)
0
4 (25%)
6 (37.5%)
1 (6.25%)
15 (93.75%)
11 (68.75%)
4 (25%)

7 (43.75%)

2 (12.5%)

1 (6.25%)

3 (18.75%)

2 (12.5%)

3 (18.75%)

p=

1.000
0.737

1.000
0.423
1.000
1.000
0.268
1.000

0.106

0.503

1.000

0.631

1.000

0.255

Bueno
pronéstico
mRs 0-3
n=24
2 (8.33%)
6
0
4 (16.66%)
3 (12.5%)
0
14 (58.33%)
13 (54.16%)
3 (12.5%)

4 (16.66%)

2 (8.33%)

2 (8.33%)

1 (4.16%)

Mal
prondstico
mRs 4-6
n=16
0
5 (31.25%)
0
2 (12.%)
5 (31.25%)
1 (6.25%)
13 (81.25%)
7 (43.75%)
3 (18.75%)

4 (25%)

1 (6.25%)

1 (6.25%)

2 (12.%)

1 (6.25%)

3 (18.75%)

0.508
0.728

1.00
0.181
0.421
0.120
0.374
0.456

0.360

0.646

0.400

0.529

0.652

0.057

Los datos se presentan como media + DE y n/N (%).
Los valores de p indican diferencias entre el porcentaje de pacientes que tuvieron elevacion de los biomarcadores hematolégicos y su pronoéstico.
Se establecieron cuatro grupos 0-2 buen pronoéstico, 3-6 mal pronéstico, 0-3 buen prondstico, 4-6 mal pronéstico.
P<0,05 se consideré estadisticamente significativo.
**Prueba exacta de Fisher.

encontro significancia estadistica Ver tabla 12. Ademas de analizar el porcentaje de

pacientes que elevaron marcadores procoagulates, leucocitos, plaquetas, creatinina,

sin encontrar diferencia entre los grupos. Ver tabla 13
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4.- DISCUSION

Se analizaron 40 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién (edad
mayor de 18 afos, infarto cerebral agudo confirmado por neuroimagen , a quienes
se les realizé una prueba PCR para SARS-CoV-2, pacientes con resultados del perfil
procoagulante (anticuerpos antifosfolipidos, anticoagulante lupico y antiB2-
glicoproteina) dimero D y fibrindgeno.

Las caracteristicas epidemioldgicas fueron similares entre los 2 grupos en relacion a
la edad o la presencia de comorbilidades como diabetes mellitus 2, hipertensidn

arterial o dislipidemia y no se encontro significancia estadisitica.

El antecedente de consumo de tabaco en los pacientes con infarto cerebral en el
grupo de pacientes con infeccion por SARS COV2 era significativamente inferior
(1.1%) comparado con el consumo de tabaco entre los pacientes sin la infeccion por
el virus (25.8%) sin embargo se necesita un tamano de muestra mas grande para
demostrar si hay alguna relacion entre esta informacion y para demostrar

significancia estadistica.

Los pacientes ingresaron por sintomatologia de infarto cerebral, en la elaboracién de
a la historia clinica se encontré que en los pacientes con infeccion por SARS CoV2
los sintomas mas comunes fueron la tos, cefalea, disnea y las evacuaciones
diarreicas y otros sintomas que se han reportado entre los pacientes con la infeccién
como mialgias, artralgias, hiposmia, irritacidn conjuntival, disgeusia y rash fueron
menos comunes, esto probablmente debido a que la mayoria de los pacientes con
infeccion por SARS COV2 puede cursar con sintomas leves o asintomaticos. Los
sintomas con significancia estadisitica entre los grupos fueron la tos, cefalea y la

disnea.
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La etiologia del infarto cerebral mas frecuente en el grupo con infarto sin infeccion
por SARS COV2 fué la enfermedad de pequeno vaso, y en el grupo de pacientes
con infeccién por SARS COV2 la etiologia mas frecuente fué la aterosclerosis de
grandes arterias. Sin embargo el tamafio de la muestra es pequefio y no se encontré

significancia estadisitica entre los grupos.

Es de destacar que en los pacientes con infeccidon por SARS COV2 aumenté el
porcentaje de pacientes con etiologia no determinada, esto probablemente
secundario al aislamiento de los pacientes infectados y a la imposibilidad de
completar estudios como: resonancia magnética de cerebro, ultrasonido doppler
carotideo y holter de 24 horas, durante su internamiento en las areas de pacientes
aislados por infeccion por SARS COV2. Sin embargo a pesar de estas limitaciones
en los pacientes con estudios completados la etiologia no determinada tiene un

porcetaje de 29%.

No se encontrd asociacion entre la capacidad funcional al egreso de los pacientes
con sus comorbilidades (infeccion por virus SARS CoV2, diabetes mellitus 2,
hipertension arterial sistémica, dislipidemia o cardiopatia isquémica), sin embargo los
pacientes con antecedente previo de evento vascular cerebral de tipo isquémico
tuvieron mayor discapacidad al egreso, a los 30 dias y a los 90 dias debido
probablemente a la suma de los déficits previos y a los secundarios al evento

reciente.

La escala de rankin modificada para correlacionar la capacidad funcional a las 24
horas, a los 30 dias y a los 90 dias en los pacientes con evento vascular cerebral
demostré que a las 24 horas y al egreso, la mayoria de los pacientes (61.53% y
60% respectivamente) tenian una funcionalidad entre 0-3, esto los categorizé en el
grupo buen prondstico. A los 90 dias el rankin era mejor en ambos grupos de
pacientes, probablemente secundario a medidas de rehabilitacion iniciadas de forma

ambulatoria.
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La escala de NIHSS que utilizamos para evaluar la gravedad de infarto cerebral
categorizé a la totalidad de los pacientes dentro del rango de infartos moderados con
un rango promedio al ingreso de 9.95 al ingreso, y de 7.97 al egreso. La mejoria en
el puntaje puede ser secundaria a que en el evento agudo hay mas inflamacién en el

tejido cerebral sobre todo entre el dia 2 y el dia 5.

Esto podria ser secundario a que los pacientes con infarto cerebral cursaron con
sintomas de infeccion por SARS COV2. Debido al tamano de la muestra debemos
continuar estudiando la relacién de la infeccién por el virus y potencial efecto

procoagulante como se ha propuesto con otras enfermedades respiratorias.

Se estudiaron los valores del TP, TP, INR, anticoagulante lupico, antiB2-glicoproteina
IgA, IgM, 1gG, anticardiolipinas IgA, IgM e 1gG, dimero D y fibrinégeno en todos los
pacientes con infarto cerebral. En este estudio se encontré que los marcadores que
se elevaron en ambos grupos fue el Dimero D y el Fibrindgeno, el resto de los
marcadores no se elevd significatimente entre los grupos. Se encontré que los
anticuerpos antiB2 glicoproteina IgM e IgG y la anticardiolipina IgG se encontraron
mas elevados en los pacientes con infeccion por el virusSARS COV2 que entre los
que no estaban infectados, sin embargo en ambos grupos el rango promedio se

mantuvo dentro de limites de la normalidad.

Se encontré que los procoagulantes que se elevaron significativamente entre los
pacientes con infarto cerebral e infeccion por SARS COV2 eran la anti B2

glicoproteina G e Ig M.

Se encontré que la antiB2 glicoproteina IgA se correlaciond con mal prondstico en
los pacientes con infarto cerebral con o infeccion por SARS CoV2 con un valor de P=

0.03
34



No se encontré relacion con los procoagulantes y el prondstico en los pacientes con

infarto cerebral con o sin infeccion por SARS CoV2.

Los factores de riesgo cardiovascular modificables y no modificables son constantes
en los grupos de pacientes con infeccion o sin infeccion por SARS COV2, por lo que
es importante el tratamiento de enfermedades crénicas como la diabetes mellitus 2 y

la hipertension en los pacientes que tienen este diagnaostico.
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5.- CONCLUSION

El evento cerebro vascular es una de las principales causas de morbimortalidad y de
discapacidad en el mundo. Durante la pandemia por el virus SARS COV2 nos
enfrentamos a pacientes que ademas del evento cerebrovascular tenian infeccion
por el virus. Los principales factores de riesgo para infarto cerebral son modificables
y no modificables (sexo, edad, diabetes mellitus 2, hipertension arterial, dislipidemia
y tabaquismo) deben ser tratados adecuadamente por el médico de primer contacto,
se debe derivar a los pacientes con las especialidades y subespecialidades
correspondientes en caso de tener indicacion, ademas de educar a la poblacion en

el reconocimiento de los sintomas de infarto cerebral.

Durante este estudio los pacientes con infarto cerebral e infeccién por Sars CoV2
recibieron tratamiento médico 6ptimo y el abordaje de la etiologia se completd en
la mayoria de ellos de forma ambulatoria debido a las medidas de aislamiento para
los pacientes infectados. Sin embargo se debe tener como meta establecer la
etiologia de infarto antes del egreso y completar los estudios con ecocardiograma,
holter, doppler carotideo y resonancia magética simple de cerebro.

El inicio de la rehabilitacion desde el internamiento es una estrategia que ha
demostrado mejorar la capacidad funcional en los pacientes con secuelas de infarto
cerebral, por lo que debemos preparar al personal médico y de rehabilitacion para la
atencion de los pacientes con infeccion SARS COV2. Durante la pandemia se

documentod que disminuyd la rehabilitacion temprana en todos los pacientes.

Se sabe que un proceso infeccioso también puede contribuir a la etiologia del infarto
cerebrovascular debido a los cambios en el endotelio relacionados con la
inflamacion. En este estudio encontramos que el Dimero D y el Fibrindgeno se
elevaron en ambos grupos y que no hubo diferencia significativa entre ellos. Los

marcadores anticoagulante lupico, anticardiolipinas IgA, IgM e IgG, antiB2 , IgM e
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IgG no se elevaron significamente entre los grupos, pero el anticuerpo anti B2
glicoproteina IgA  mostré correlacion con el prondstico funcional adverso en los
pacientes infectados por el virus

En la literatura actual se discute la posibilidad de que la infeccion por SARS-CoV-2
induzca un estado protrombdtico generalizado que se atribuye a una conjuncion de
factores como la hipoxia, el exceso de apoptosis celular y, sobre todo, una
hiperactivacion del sistema inmune. Entre las situaciones protrombdticas
inmunomediadas destacan el sindrome antifosfolipidico, en el cual se observan
eventos tromboticos de repeticion en presencia de anticuerpos antifosfolipidicos
(AAF). Existen numerosos estudios que reportan una elevada prevalencia de AAF en
los pacientes con infeccion por la COVID-19; sin embargo, los resultados muestran
discordancias en los datos de prevalencia de AAF y su rol en la patogenia sobre la
trombosis en estos pacientes, lo que que podria deberse a la heterogeneidad de los
procedimientos de deteccion de los AAF o a elevaciones transitorias de los niveles
de AAF no patogénicos en el contexto de la infeccion.8 En nuestro estudio el Unico
anticuerpo antifosfoliodo elevado significativamente fue el AntiB2 glicoproteina
IgASin embargo el tamafio de muestra en nuestro estudio es pequefio y debemos
seguir buscando la relacién con otros mecanismos de trombosis que nos lleve al
tratamiento oportuno con otras medidas terapéuticas como la anticoagulacion.

En este estudio encontramos que el grupo de pacientes con infeccion por SARS
COV2 tenia puntaje de NIHSS mas alto al ingreso y al egreso en comparacion con
los no infectados. Las escalas funcionales al egreso y a los 30 dias el grupo con
infeccion por SARS COV2 los pacientes tenian mayor discapacidad que los

pacientes que no tuvieron infeccion.
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ANEXO

EVALUACION NEUROVASCULAR EN COVID-19

Irit. Cony. SI NO Rash  SI  NO

Vémito S NO Atralgia $I NO
Trombolisis  NO S : puerta-aguja: umm.lm diestro 2urdo
hes
TIA: Pulso; Sat.02:
%
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