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1. INTRODUCCION

Ha transcurrido poco mas de un afio desde que la oficina china de la OMS era
informada de la existencia de casos de neumonia de etiologia desconocida en la
ciudad de Wuhan. Nadie podia imaginar que aquellos pocos casos se iban a
transformar en una pandemia del calibre de la originada por la enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19), producida por el coronavirus de tipo 2 causante del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2). En tan poco tiempo, el virus se
ha propagado a todos los paises del globo, infectando hasta la fecha a millones de
personas y provocando el fallecimiento de més de 3.000.000 (1). Por sus
caracteristicas, la actual pandemia ha hecho recordar la de la gripe de 1918 (2) y la

encefalitis de Von Economo, que algunos asociaron con dicha gripe (3).

Los coronavirus son virus ARN de cadena unica pertenecientes a la subfamilia
Coronavirinae (familia Coronaviridae), la cual se divide a su vez en cuatro géneros:
Alphacoronavirus, Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus. A
pesar de causar infecciones respiratorias e intestinales en diferentes huéspedes (como
roedores, aves o ganado porcino), unicamente los Alphacoronavirus y

Betacoronavirus han demostrado capacidad patogénica en el ser humano (4).

El SARS-CoV-2 es un Betacoronavirus que se transmite entre seres humanos
mediante particulas de tamafio variable exhaladas con la respiracion que se propagan
a través del aire y tiene un periodo de incubacion mediano de 4-5 dias. Las
manifestaciones clinicas de la infeccién por SARS-CoV-2 incluyen tos, fiebre, fatiga,
mialgias, cefalea, dolor de garganta, anosmia, ageusia y sintomas gastrointestinales,
pudiendo evolucionar a disnea con hipoxemia y sindrome de distrés respiratorio
agudo, lo cual es la causa mas frecuente de mortalidad por esta infeccion. Por el
contrario, un niimero notable de casos son asintomaticos (5, 6). Las manifestaciones
respiratorias requieren de la union del virus con el receptor de la enzima convertidora
de la angiotensina 2 (ECA2) de las células epiteliales del tracto respiratorio, donde
inicia su replicacion, migrando hacia el epitelio alveolar. La rapida replicacion del
virus induce una intensa respuesta inmunologica que puede dar lugar a una tormenta

de citoquinas y fallo respiratorio agudo (7, 8).



La patogenia de la COVID-19 no es todavia bien conocida, asi como las causas por
las que la gravedad de los pacientes oscila entre la ausencia de sintomas y la muerte.
Se han descrito factores de riesgo de COVID-19 grave, entre los mas aceptados: edad
superior a 60 afos, comorbilidades como hipertension arterial (HTA), obesidad,
diabetes mellitus (DM), enfermedades cardiovasculares, enfermedades pulmonares

croénicas y cancer, ¢ inmunodepresion (9, 10).

Hasta el momento no se conoce ningun tratamiento curativo de la enfermedad y todas

las esperanzas se centran actualmente en las medidas preventivas y la vacunacion.

El cuadro clinico moderado y severo de la COVID-19 esta protagonizado por las
manifestaciones respiratorias, pero en muchos casos asocian sintomatologia
neuroldgica. Desde la primera descripcion de los sintomas neurologicos realizada en
China (11) se han ido afiadiendo un niimero creciente de nuevas manifestaciones,
entre las cuales se describen mas frecuentemente cefalea, anosmia, ageusia, mialgias,
encefalopatia e ictus (12), aunque también se han descrito crisis epilépticas,
encefalitis, meningitis, encefalomielitis y afectacion del sistema nervioso periférico
(SNP) (poliradiculoneuritis aguda, neuralgia, etc.) (13). Se han realizado trabajos que
han intentado agrupar las complicaciones neuroldgicas de la COVID-19 en cinco
categorias diferentes: encefalopatias con delirio, sindromes inflamatorios del sistema
nervioso central, ictus isquémicos, trastornos del SNP y miscelanea (14). En
definitiva, la frecuencia y caracteristicas de estos sintomas no estan bien establecidas
en el momento actual. [gualmente sigue sin estar aclarada su patogenia (15), excepto
quizas en lo relativo a los ictus isquémicos, que parecen guardar relacion directa con

las alteraciones de la coagulacion que se producen en la COVID-19.

La afectacion neuroldgica relacionada con los coronavirus ya se habia constatado en
dos epidemias anteriores: la de MERS (Middle East Respiratory Syndrome) en
Arabia Saudi en 2002 y la de SARS (Severe Acute Respiratory Syndrome) en China
en 2012. Pese a que la informacién disponible en la literatura es reducida, parece que
existe una semejanza entre estos coronavirus y manifestaciones neurologicas como
las convulsiones febriles y afebriles, disminucion de la consciencia, encefalomielitis
y encefalitis (16, 17). Este hecho no es demasiado sorprendente si tenemos en cuenta

la afectacion neurologica que se produce por otros virus respiratorios como el virus



respiratorio sincitial (VRS), el virus de la influenza o el metapneumovirus humano,
que también han demostrado capacidad neurotrépica en seres humanos (17). EI VRS
se ha asociado a convulsiones febriles y afebriles, ataxia, estatus epiléptico,
meningoencefalitis, cerebelitis, encefalopatia y encefalitis; el virus de la influenza a
su vez a convulsiones febriles y afebriles, mielitis, meningitis, encefalitis, sindrome
de Guillain-Barré, encefalitis necrotizante aguda, depresion, neuritis, alteracion de la
consciencia y delirium; y el metapneumovirus humano a convulsiones febriles,

encefalopatia, encefalitis, estatus epiléptico y alteracion de la conducta (17).

Se desconoce todavia cuales pueden ser todas las complicaciones de la COVID-19 y
su evolucion (18) y si la infeccion de una u otra manera se puede cronificar en
determinadas personas (19), asi como la posible aparicion de complicaciones

neuroldgicas tardias (20, 21).

La relacion entre las enfermedades neuroldgicas y la susceptibilidad a la infeccion
por SARS-CoV-2 y su mejor o peor prondstico han sido apenas abordadas hasta la
fecha (22). El conocimiento actual sobre la COVID-19 se esta generando dia a dia
en base a la agrupacion de experiencias de los diferentes centros sanitarios y equipos
de investigacion. No obstante, todavia existen importantes lagunas de conocimiento
y son necesarios mas estudios epidemioldgicos, clinicos y diagnosticos para definir

con precision el impacto real del SARS-CoV-2 en la neurologia.

Por todo lo expuesto anteriormente, este trabajo tiene como finalidad aportar la
experiencia disponible en el Servicio de Neurologia de la OSI Ezkerraldea-

Enkarterri-Cruces (OSI-EEC) con respecto a la COVID-19 y las enfermedades

neuroldgicas.



2. OBJETIVOS

Este trabajo tiene por objeto analizar el impacto de la COVID-19 en los pacientes
con enfermedades neuroldgicas de la OSI-EEC. Para ello se plantean los siguientes

objetivos:

1. Describir las diferencias en incidencia y prondstico de la COVID-19 en el
conjunto de pacientes atendidos durante los afios 2019 y 2020 por el Servicio
de Neurologia de la OSI-EEC con respecto a la poblacion general.

2. Describir las diferencias en incidencia y prondstico de la COVID-19 en el
conjunto de pacientes atendidos por el Servicio de Neurologia de la OSI-EEC
durante el afio 2020 con respecto al 2019.

3. Describir la incidencia y prondstico de la COVID-19 entre las principales
agrupaciones neurologicas de los pacientes atendidos durante los afios 2019 y
2020 por el Servicio de Neurologia de la OSI-EEC, en especial en tres de ellas
en las que concurren circunstancias especiales:

a. Demencia
b. Esclerosis multiple (EM)

c. Patologia vascular cerebral

3. MATERIAL Y METODOS

La informacion en la que me he basado para realizar este trabajo procede de las

siguientes fuentes:

e Datos de incidencia y mortalidad de la COVID-19 en la poblacion general
de Euskadi disponibles en Open Data Euskadi a fecha 29 de diciembre de
2020 (23).

e Datos de poblacion y mortalidad en Euskadi extraidos de EUSTAT (los
ultimos datos disponibles son del afio 2019) (24).

e Datos clinicos del Hospital Universitario Cruces (HU Cruces) (extraidos
de Osabide Global) de los pacientes asistidos por el Servicio de Neurologia
desde el 1 de enero de 2019 hasta el 31 de diciembre de 2020 con los

siguientes campos de informacion:



o Edad en la tltima atencidon neuroldgica

o Fecha de fallecimiento

o Género

o Fecha de la ultima atencion y tipo de atencion (ingreso, consulta
intrahospitalaria o consulta extrahospitalaria)

o Diagnostico agrupado

o Fecha de la primera prueba diagndstica confirmatoria de infeccion
aguda por SARS-CoV-2 y tipo de prueba (Ag o PCR)

e Base de datos clinica de la Unidad de Neuroinmunologia

e Base de datos clinica de la Unidad de Ictus

En arreglo a los estandares de la ética médica, los datos clinicos que se me han
suministrado estan totalmente anonimizados para proteger la confidencialidad y el
anonimato de los pacientes incluidos. No he tenido acceso a ningun dato que pudiera

permitir la identificacion individual de los pacientes.

He realizado una busqueda bibliografica con los siguientes criterios de busqueda:
“COVID-19”, “SARS-CoV-2”, “Neurological diseases”, “Neurology”, “Stroke”,

“Dementia”, “Multiple Sclerosis”.

En el analisis de los pacientes neurologicos se ha considerado que la muerte guardaba
relacion con la COVID-19 si esta se producia en un intervalo de tiempo menor a 3

semanas desde el primer resultado positivo.

La discapacidad de los pacientes con EM se ha evaluado mediante la Expanded
Disability Status Scale (EDSS). La discapacidad de los pacientes con ictus isquémico
se ha evaluado mediante la Escala de Rankin modificada (ERm) y la severidad del

ictus mediante la National Institute Of Health Stroke Scale (NIHSS).

He realizado un analisis descriptivo de los resultados con los siguientes estadisticos:
media, desviacion estandar (representada como +) y los valores minimo y maximo
(entre paréntesis). Para realizar este analisis he utilizado la aplicacién informatica

Microsoft Excel.

Se ha presentado el protocolo de este trabajo al Comité Etico de Investigacion Clinica

de la OSI-EEC.



4. RESULTADOS

4.1. MUESTRA GLOBAL DE PACIENTES NEUROLOGICOS

Durante los afios 2019 y 2020 el Servicio de Neurologia de la OSI-EEC atendi6 a
29.262 pacientes diferentes, de los que 558 habian fallecido antes del inicio de la
pandemia (1 de marzo de 2020), por lo que para algunas cuestiones han sido

excluidos del analisis.

La ultima atencién por parte del Servicio de Neurologia fue en consultas

extrahospitalarias en el 92,5% de los casos.

De los 28.704 pacientes el 58,4% eran mujeres y el 41,6% hombres. El porcentaje de
mujeres en los enfermos neurologicos es casi 10 puntos porcentuales superior al de

la poblacion general (48,5%), como se detalla en la Tabla 1.

La edad media de los atendidos era de 61,5+18,7 afios (61,2+19,3 en mujeres;

61,9+17,9 en hombres) y el 57% de ellos tenian mas de 60 afios.

Tabla 1. Distribucion del total de pacientes neurolégicos atendidos durante los afios 2019 y 2020 por
categorias de edad y género y porcentaje de mujeres en la poblacion general de Euskadi en el afio 2019.

Mujeres Hombres PO;;Z?;
Edad n % n % % mujeres
0-9 3 50 3 50 48,8
10-19 398 556 318 444 48,5
20-29 795 64,7 433 353 48,9
30-39 1466 66,2 748 338 49,9
40 - 49 2364 614 1484 38,6 49,3
50 - 59 2424 56 1908 44 50,4
60 - 69 2496 51,7 2332 483 52
70-79 3.484 555 2794 445 54,2
80 -89 3.002 629 1.773 371 60,6
>90 324 67,6 155 324 72

Total 16.756 584  11.948 416 48,5




Los diagnoésticos no estaban codificados y no se tenia la certeza de que el diagndstico
literal que figuraba en Osabide Global fuera el diagnostico definitivo de los
pacientes. Con la informacion disponible, se me han dado agrupados los diagnosticos
en 30 categorias (Tabla 2). En un elevado niumero de pacientes (23,1%) no figuraba
ningun dato en el apartado “Diagnostico” de Osabide Global en la informacion
suministrada (“Sin diagndstico™) y casi otro 20% tenia un diagnostico impreciso o
sintomatico (“Estudio”, “Alteracion de la marcha”, etc.). En aquellos pacientes en
los que si figuraba un diagndstico, los mas frecuentes fueron “Cefalea” (12,9%),

“Patologia vascular cerebral” (12,2%) y “Demencia” (9,2%).

Tabla 2. Diagnésticos agrupados del total de pacientes neurolégicos atendidos durante los afios 2019 y
2020.

Diagndstico n % del total
Sin Diagndstico 6.640 231
Cefalea 3.696 12,9
P. vascular cerebral 3.510 12,2
Demencia 2.653 9,2
Sintomas 2.074 7,2
Trastornos del movimiento 1.823 6,4
Patologia no neuroldgica 1.309 4,6
Patologia SNP 1.131 3,9
Estudio 1.118 3,9
Epilepsia 1.114 3,9
Esclerosis multiple 578 2
Alteracion de la marcha 555 1,9
Otras enfermedades 348 1,2
Quejas inespecificas 319 1,1
Sincope 289 1
Tumor 281 1
Piernas inquietas 210 0,7
Patologia articular columna 200 0,7
Amnesia global transitoria 132 0,5
Patologia iatrégena, metabdlica, carencial 132 0,5
Disautonomia 87 0,3
Traumatismos 76 0,3
Incidentaloma 73 0,3
Patologia hereditaria o congénita 71 0,2
Vértigo 71 0,2
Infeccién 66 0,2
Neuropatia Il 66 0,2
Perdida de consciencia 36 0,1
Vasculitis 29 0,1

Patologia relacionada con la COVID-19 17 0,1




La distribucién de los pacientes segin la agrupacion diagndstica final y el género
esta detallada en la Figura 1. El porcentaje de mujeres era notablemente superior en
las categorias diagnodsticas “Cefalea” (74,2%), “Demencia” (64%), “Esclerosis

multiple” (68,2%), “Piernas inquietas” (70%) y “Disautonomia” (77%).
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Figura 1. Distribucion del total de pacientes neuroldgicos atendidos durante los afios 2019 y 2020 por

agrupacion diagnoéstica y género.

4.1.1. Mortalidad en los pacientes neurologicos

Durante el periodo de la pandemia, desde el 1 de marzo hasta el final del afio 2020,
fallecieron un total de 789 pacientes con picos de mortalidad en abril y noviembre
(Figura 2), lo que representa un 32,1% mas que el total de muertes en el mismo

periodo de 2019 (536 fallecidos).
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Figura 2. Distribucién por meses del total de pacientes neurolégicos fallecidos en los meses marzo-

diciembre 2019 y 2020.

El 52,5% de las personas fallecidas eran hombres y el 47,5% mujeres, con una edad
media de 79,7+10,8, unas caracteristicas muy semejantes a las de los pacientes
fallecidos en el mismo periodo de 2019 (edad media 78,9+11,3 y el 57% hombres).
El 82,7% de las personas fallecidas en el periodo pandémico tenian una edad superior

a los 70 afios.

El diagnostico neuroldgico por el que habian sido atendidos los pacientes fallecidos
se desglosa en la Tabla 3. No hubo ningtn fallecimiento en los grupos de pacientes
con los diagndsticos de “Amnesia global transitoria”, “Vasculitis” y “Traumatismo”.
El 69,8% de los pacientes fallecidos tenian alguno de los siguientes diagnoésticos:
“Sin diagnostico” (25,7%), “Demencia” (25%) o “Patologia vascular cerebral”
(19,1%). Las personas fallecidas en los 10 tltimos meses de 2019 presentaban una

distribucioén semejante por diagnostico.



10

Tabla 3. Diagnéstico agrupado del total de pacientes neuroldgicos fallecidos en los meses marzo-
diciembre de 2020.

Diagnéstico n % del total
Sin Diagnéstico 203 25,7
Demencia 197 25
P. vascular cerebral 151 19,1
Trastornos del movimiento 44 5,6
Sintomas 37 4,7
Epilepsia 27 3,4
Estudio 17 2,2
Patologia no neuroldgica 16 2
Alteracion de la marcha 14 18
Patologia SNP 15 21
Tumor 13 1,8
Cefalea 11 1,4
Otras enfermedades 10 1,3
Patologia iatrdgena, metabdlica, carencial 9 1,1
Patologia articular columna 6 08
Sincope 4 0,5
Patologia hereditaria o congénita 2 0,3
Esclerosis multiple 2 0,3
Infeccion 2 0,3
Pérdida de consciencia 2 0,3
Piernas inquietas 2 0,3
Disautonomia 1 0,1
Incidentaloma 1 0,1
Neuropatia Il 1 0,1
Quejas inespecificas 1 0,1
Vértigo 1 0,1
Total 789 100

En comparacion a la mortalidad en la poblacion general, existia una sobremortalidad

en las categorias de edad por encima de los 30 afios (Tabla 4 y Figura 3).
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Tabla 4. Mortalidad en el total de pacientes neurolégicos por categorias de edad durante los meses

marzo-diciembre 2020 y en la poblacion general de Euskadi durante los meses marzo-septiembre 2020.

La ultima informacion disponible en EUSTAT sobre la poblacién general en 2019 no incluye los meses octubre, noviembre y diciembre.

Pacientes neurolégicos

Poblacién general

Edad Total  Total fallecidos % fallecidos Total Total fallecidos % fallecidos
0-9 6 0 0 195.423 22 0
10-19 716 1 0,1 206.343 14 0
20-29 1228 0 0 194.050 39 0
30-39 2214 4 0,2 266.369 66 0
40-49 3848 14 04 358.785 239 0,1
50-59 4332 32 0,7 335.098 645 0,2
60 - 69 4828 85 1,8 272.250 1349 0,5
70-79 6278 210 3,4 202.172 2493 1,2
80 -89 4775 370 78 127.540 5131 4
>90 479 73 15,2 29.987 3967 13,2
Total 28704 789 28 2188.017 13965 0,6
18
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Figura 3. Mortalidad por categorias de edad en el total de pacientes neurolégicos durante los meses

marzo-diciembre 2020 y en la poblacion general de Euskadi durante los meses marzo-septiembre 2020.

La ultima informacion disponible en EUSTAT sobre la poblacién general en 2019 no incluye los meses octubre, noviembre y diciembre.



12

4.1.2. Pacientes neurolégicos con COVID-19

Un total de 1.368 pacientes neuroldgicos padecieron COVID-19, de los cuales 524
(38,3%) eran hombres y 844 (61,7%) mujeres.

La incidencia de COVID-19 a lo largo del afio 2020 en pacientes neuroldgicos ha
mostrado una tendencia similar a la de la poblacion general, aunque inicialmente fue

superior en los pacientes neurologicos (Figuras 4 y 5).
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Figura 4. Incidencia por quincenas de COVID-19 en el total de pacientes neurolégicos durante los meses

marzo-diciembre 2020.
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Figura 5. Incidencia por quincenas de COVID-19 en la poblacion general de Euskadi durante los meses

marzo-diciembre 2020.
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La edad media de los pacientes neuroldgicos con COVID-19 fue de 61,7+20,1 (14,3

- 96,9) anos y el 61,7% fueron mujeres.

La incidencia de la COVID-19 en los enfermos neurolégicos fue del 4,77%, algo

menor que en la poblacion general (5,34%) (Tabla 5). No habia diferencias notables

en la incidencia por género en los enfermos neurolégicos y la poblacion general.

Tabla 5. Incidencia de la COVID-19 durante el afio 2020 en el total de enfermos neurolégicos y en la

poblacién general de Euskadi por categorias de edad y género.

Enfermos neuroldgicos

Poblacién general

Edad Total Total %  Mujeres % Hombres % Total %  Mujeres % Hombres %
0-9 0 0 0 0 3,46 3,54 3,39
10-19 42 5,87 7,54 3,77 5,73 5,76 57
20-29 76 6,19 7,04 4,62 7,24 7,75 6,74
30-39 111 5,01 5,39 4,28 5,45 6,05 4,85
40-49 168 4,37 4,57 4,04 5,28 5,74 4,82
50 - 59 211 4,87 4,91 4,82 5,49 5,82 514
60 - 69 185 3,83 3,93 3,73 4,32 412 4,53
70-79 254 4,05 4,22 3,83 3.9 3,53 4,35
80 -89 284 5,95 6,16 5,58 5,68 5,66 57
>90 37 7,72 6,79 9,68 11,37 11,67 10,48
Total 1368 477 5,04 4,39 5,34 5,56 511

La incidencia por categorias de edad no mostraba grandes diferencias salvo en la de

las personas mayores de 90 afios, en las que era notablemente menor en los pacientes

neuroldgicos (7,72%) que en la poblacion general (11,4%) (Figura 6).
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Figura 6. Distribucion porcentual de la COVID-19 durante el afio 2020 en la poblacién general y en el total

de enfermos neurolégicos por categorias de edad.

Las agrupaciones diagndsticas mas frecuentes acumularon la mayor incidencia de

COVID-19. En aquellas con mas de 20 infectados la incidencia oscil6 alrededor del

5%, desde el 3,40% en la categoria de “Trastornos del movimiento” al 5,99% en

aquellos con “Demencia” (Tabla 6).

Tabla 6. Distribucion del total de enfermos neuroldgicos con COVID-19 durante el afio 2020 por

agrupacion diagndstica y género.

Total Hombres Mujeres
Diagnostico n % % %
Sin Diagnéstico 280 4,22 3,73 4,57
Cefalea 195 5,28 3,56 587
Demencia 159 5,99 6,49 571
P. vascular cerebral 156 4,44 3,9 513
Sintomas 9% 4,63 4,68 4,58
Patologia no neuroldgica 66 5,04 4,71 5,24
Trastornos del movimiento 62 3,40 3,54 3,26
Patologia SNP 59 522 5,82 4,65
Epilepsia 57 512 4,76 5,51
Estudio 53 4,74 4,21 51
Otras enfermedades 26 747 3,2 9,87
Alteracion de la marcha 20 36 4,98 2,82
Esclerosis multiple 20 3,46 4,35 3,05

Piernas inquietas 18 8,57 7,94 8,84



4.1.3. Mortalidad en los pacientes neuroldégicos con COVID-19

Patologia articular columna
Quejas inespecificas
Tumor

Patologia iatrégena, metabdlica,
carencial

Sincope

Amnesia global transitoria
Traumatismos

Patologia hereditaria o congénita
Disautonomia

Vértigo

Infeccién

Perdida de consciencia
Incidentaloma

Neuropatia Il

Vasculitis
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1.368

3,45
3,56

6,82

2,77

53
7,89
7,04
5,75
5,63
4,55
8,33
2,74
1,52
3,45
477

5,94
4,62
2,97

1,56

3,28
6,82
6,82
9,09

4,55
3,03
6,67

3,57
25
4,39

6,06
2,65
3,89

11,76

24
4,55
9,38
5,26
7,46
6,12
6,06
9,52
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El nimero de pacientes neuroldgicos con el diagnostico de COVID-19 que

fallecieron en los 10 Gltimos meses del ano 2020 fue de 139, de los cuales en 111

casos la defuncion estaba razonablemente relacionada con la COVID-19. Para el

calculo de la letalidad se han considerado unicamente estas 111 defunciones.

Los fallecimientos muestran una distribucién bimodal con picos en los meses de

marzo-abril (36,9%) y noviembre-diciembre (33,3%) (Figura 7).
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Figura 7. Distribuciéon por meses de los fallecimientos relacionados con la COVID-19 en el total de

enfermos neuroldgicos durante los meses marzo-diciembre 2020.
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La edad de los pacientes fallecidos con relacion a la COVID-19 presentd una media

de 79,6+9,64 (41,8 —92,7) anos. El 82,9% de los fallecidos era mayor de 70 afios.

Aunque la incidencia de la COVID-19 fue superior en las mujeres (5,04%) que en

los hombres (4,39%) (Tabla 5), la mortalidad era algo superior en los hombres

(53,2%) que en las mujeres (46,8%), sobre todo en la categoria de edad con mayor

mortalidad, entre los 80 y 89 afios (Tabla 7).

Tabla 7. Distribucion de los fallecimientos relacionados con la COVID-19 en el total de pacientes

neuroldgicos durante los meses marzo-diciembre 2020 por categorias de edad y género.

Total Mujeres Hombres
Edad n % % %
40 - 49 1 09 100 0
50 - 59 3 27 33,3 66,7
60 - 69 15 135 53,3 46,7
70-79 31 279 484 51,6
80 -89 52 46,8 38,5 61,5
>90 9 81 77,8 22,2
Total 111 100 46,8 53,2

En comparacion con la poblacién general, la letalidad (porcentaje de pacientes

fallecidos por la COVID-19) era muy superior en los enfermos neurologicos en todas

las categorias de edad (Tabla 8).

Tabla 8. Letalidad de la COVID-19 en el total de los pacientes neurolégicos y en la poblacion general por

categorias de edad.

Enfermos Poblacion
Edad neurolégicos % general %
40-49 0,60 0,14
50 - 59 1,79 0,32
60 - 69 8,93 1,81
70-79 18,45 6,86
80 -89 30,95 17,61
>90 5,36 26,05
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La letalidad en el total de los 1.368 pacientes infectados fue del 8,11% (Tabla 9) y

en el conjunto de la poblacion fue de 2,56% (24). La agrupacion diagnéstica con

mayor letalidad fue “Patologia vascular cerebral” (14,1%), seguida de “Sin

diagnéstico” (13,2%) y “Demencia” (11,3%).

Tabla 9. Letalidad de la COVID-19 en el total de pacientes neurolégicos por agrupacién diagnéstica y

género.

Diagndstico

Hombres %

Muijeres %

Total pacientes %

Sin Diagnéstico

Cefalea

Demencia

P. vascular cerebral
Sintomas

Patologia no neuroldgica
Trastornos del movimiento
Patologia SNP

Epilepsia

Estudio

Otras enfermedades
Alteracion de la marcha
Esclerosis multiple
Piernas inquietas
Patologia articular columna
Quejas inespecificas
Tumor

Patologia iatrégena, metabdlica,
carencial

Sincope

Amnesia global transitoria
Traumatismos

Patologia hereditaria o congénita
Disautonomia

Vértigo

Infeccién

Perdida de consciencia
Incidentaloma

Neuropatia Il

Vasculitis

Total

14,29
5,88
17,74
21,05
11,63
0
9,38
3,13
0
10,53
25
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14,1
8,33
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4.2. DEMENCIA

Un total de 2.653 pacientes estaban incluidos en la categoria diagnostica

“Demencia”, lo que representa el 9,24% del total.

La mayoria de los pacientes (84,9%) habian sido atendidos por ultima vez por el
Servicio de Neurologia en consultas extrahospitalarias, el resto mayoritariamente en

consultas intrahospitalarias.

El 64% de los pacientes con demencia eran mujeres y la edad media del total de
pacientes fue de 79,3+8,59 afios, algo superior en las mujeres (84,8+5,8) que en los

hombres (82,7+6,5). El 88,3% de los pacientes tenia mas de 70 afos (Tabla 10).

Tabla 10. Distribucion de los pacientes con demencia atendidos durante los afios 2019 y 2020 por

categorias de edad y género.

Total Hombres Mujeres
Edad n % % %
20-29 3 0,1 0,08 0,04
30-39 4 02 0,11 0,04

40 - 49 15 06 0,15 0,41
50 -59 64 24 1,17 1,24
60 - 69 224 84 4,15 43
70-79 950 35,8 13,61 22,2
80-89 1250 47,1 1523 31,89
>90 143 54 1,51 3,88
Total 2653 100 36 64

4.2.1. Mortalidad en los pacientes con demencia

Durante el afio 2020 existe constancia del fallecimiento de 229 personas (197 de ellas
durante los meses de marzo a diciembre), una cifra muy superior a la encontrada en
el ano 2019, cuando murieron con este diagndstico 87 personas (84 durante los meses

de marzo a diciembre).

En el afio 2020 la edad media al fallecimiento (84,1+6,1) fue discretamente menor

que en el afio 2019 (85+6,97). En la Figura 8 se representa la distribucion de



pacientes con demencia fallecidos durante los meses de marzo a diciembre

19

de los

afios 2019 y 2020 por categorias de edad. La distribucion por género fue semejante

(el porcentaje de mujeres fue del 50,6% en 2019, frente al 50,7% en 2020).
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Figura 8. Distribucion de los pacientes con demencia fallecidos durante los meses marzo-diciembre de

2019y 2020 por categorias de edad.

La distribucion temporal de los fallecimientos no mostraba grandes diferencias entre

ambos afios excepto por un pico en noviembre de 2020 (Figura 9).
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Figura 9. Distribucion por meses de los fallecimientos de los pacientes con demencia durante los afios

2019 y 2020.
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4.2.2. Pacientes con demencia y COVID-19

Del total de pacientes con demencia, 159 (5,65%) tuvieron una prueba diagnostica
de COVID-19 positiva. Las caracteristicas de los pacientes segin tuvieran la
confirmacion diagndstica o no se detallan en la Tabla 11. La edad media de los
infectados (79,6+ 8,9) era muy similar a la de los no infectados (79,25+2). Tampoco
habia diferencias importantes en cuanto a género (61% de mujeres infectadas, frente

a 64,2% de mujeres no infectadas).

Tabla 11. Distribucién de los pacientes con demencia con prueba de COVID-19 positiva o no durante los

anos 2019 y 2020 por categorias de edad y género.

COVID-19 negativos COVID-19 positivos

Total Mujeres Hombres Total Mujeres  Hombres
Edad n % % % n % % %
20-29 3 01 33,3 66,7 0 0
30-39 4 02 25 75 0 0
40-49 15 0,6 73,3 26,7 0 0
50 - 59 54 22 57,4 42,6 10 6,3 20 80
60 - 69 213 85 49,3 50,7 11 69 81,8 18,2
70-79 904 36,2 62,1 37,9 46 289 60,9 39,1
80-89 1168 46,8 67,8 32,2 82 51,6 65,9 34,1
>90 133 53 74,4 25,6 10 6,3 40 60
Total 2494 100 64,2 358 159 100 61 39

4.2.3. Mortalidad en los pacientes con demencia y COVID-19

La mortalidad de los pacientes infectados fue superior a la de los no infectados. De
los 159 infectados fallecieron 26 (16,4%) y de los 2.494 no infectados fallecieron
171 (6,86%). En 8 casos la mortalidad no guardaba una relacion temporal con la

COVID-19. La letalidad de la infeccion fue del 11,3% (Tabla 9).

La edad media al fallecimiento fue de 83,4+8,49 afios en los infectados frente a
85,1+5,80 anos en los no infectados y el 50% fueron mujeres en los infectados frente

al 53,2% en los no infectados.
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La distribucion temporal de la mortalidad refleja un incremento de los fallecimientos

en los pacientes con demencia COVID-19 positivos en noviembre (Figura 10).
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Figura 10. Distribucion porcentual de los fallecimientos de pacientes con demencia segun tengan una

prueba de COVID-19 positiva o no durante los meses marzo-diciembre 2020.

4.3. ESCLEROSIS MULTIPLE

En la informacién obtenida de Osabide Global se identificaron 581 pacientes con

EM. Se atendi6 por ultima vez a estos pacientes en las consultas intrahospitalarias en

el 96,5% de los casos.

El 68,2% de los pacientes atendidos eran mujeres. Esta diferencia entre géneros se
mantiene en todas las categorias de edad (Figura 11). La edad media era de

45,5+12,9 (13,9 - 89,2) anos, sin diferencias relevantes entre hombres (46,1+12,7) y
mujeres (44+12,9).
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Figura 11. Distribucién de los pacientes con EM atendidos durante 2019 y 2020 por categorias de edad

y género.

La discapacidad categorizada segun la escala EDSS y edad se detalla en la Figura

12 y puede comprobarse el incremento paulatino de la discapacidad relacionada con

la edad. La mayoria de los pacientes (71,1%) no presentaban discapacidad funcional
(EDSS 0-3,0), en el 7,5% era leve (EDSS 3,5-4-5), en el 10,7 % era severa (EDSS
5,0-6,5) y en el 10,7% era grave (EDSS>7).
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Figura 12. Distribucion porcentual de los pacientes con EM atendidos durante 2019 y 2020 por EDSS y

edad.
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El 46,6% de los pacientes realizaban tratamiento modificador de la enfermedad, el
30,9% con inmunosupresores (teriflunomide, fingolimod, ocrelizumab, rituximab,
alemtuzumab, cladribina, o azatioprina, dimetilfumarato, fingolimod) y el 15,7% con
inmunomoduladores (acetato de glatirimero e interferdn beta). El 53,4% no realizaba

ningun tratamiento.

Unicamente 2 pacientes fallecieron, ambas con COVID-19, pero con una patologia

de base terminal (ver mas adelante).

4.3.1. Pacientes con EM y COVID-19

Un total de 34 pacientes (5,9% del total) tuvieron una prueba diagnostica de COVID-
19 positiva durante el afio 2020. La edad media de las personas infectadas fue de

50,2+12,7 (27,4 - 74,3) afios y el 67,6% fueron mujeres.

De estos ingresaron 6, 4 eran mujeres y 2 hombres. La edad media era de 63,9+10,2
(48,2 - 74,26) anios. Uno de los pacientes presentaba una discapacidad leve (EDSS
3,5-4,5), 3 una discapacidad moderada (EDSS 5,0-6,5) y 2 una discapacidad grave
(EDSS >7,0). Solamente uno de estos 6 pacientes se encontraba en tratamiento

inmunosupresor, los otros 5 no realizaban ningun tratamiento.

28 pacientes con COVID-19 no ingresaron por ser asintomaticos o
paucisintomaticos. La edad media de estos pacientes era de 47,3+11,2 (27,4 — 70,1)
afios y el 67,9% eran mujeres. La discapacidad era minima o ninguna (EDSS 0-3,0)
en 21 (75%) pacientes, leve (EDSS 3,5-4,5) en 3, moderada (EDSS 5,0-6,5) en 3 y
grave en uno (EDSS >7,0). Se encontraban en tratamiento inmunosupresor 11
pacientes (39,3%), en tratamiento inmunomodulador un paciente (3,6%) y no

realizaban ningun tratamiento 16 pacientes (57,1%).

Una de las personas fallecidas tenia 58 afios y una discapacidad moderada (EDSS de
5,5). Se detectdo la COVID-19 al ingresar para recibir cuidados paliativos por un
cancer terminal. La otra persona fallecida tenia 48 afnos y una discapacidad grave
(EDSS de 7,0). Fallecio tras 15 dias de ingreso por un proceso infeccioso y en la
ultima PCR que se le realizo, el dia de su fallecimiento, el resultado fue positivo para

COVID-19.



4.4. PATOLOGIA VASCULAR CEREBRAL

4.4.1. Total de pacientes con patologia vascular cerebral
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Durante los afios 2019 y 2020 se atendieron 3.510 pacientes incluidos en el epigrafe

“Patologia vascular cerebral”. En el 80,9% de los casos la ultima atencién

neurologica se prestod en consultas extrahospitalarias.

El 55,6% de las personas eran mujeres. La edad media en la ultima revision fue de

69,7+13,5 anos, siendo esta edad superior en las mujeres (79,5£10,1) que en los

hombres (76,8+10,9). La distribucion por edades y género muestra un incremento de

la prevalencia de la patologia vascular cerebral segun se incrementa la edad (Tabla

12).

Tabla 12. Distribucién de los pacientes con patologia vascular cerebral atendidos durante 2019 y 2020
por categorias de edad y género.

Hombres Mujeres Total
Edad n % n % n %
10-19 7 04 3 02 10 03
20-29 9 05 7 04 16 05
30-39 31 16 35 22 66 1,9
40 - 49 119 6,1 86 55 205 58
50 - 59 343 176 173 111 516 147
60 - 69 487 25 293 188 780 2272
70-79 588 301 428 275 1016 289
80 -89 341 175 476 305 817 233
>90 26 13 58 37 84 24
Total 1951 100 1559 100 3510 100

4.4.1.1. Mortalidad en los pacientes con patologia vascular cerebral

Durante el afio 2019 fallecieron 95 personas con este diagndstico frente a las 172 que

lo hicieron durante el 2020. Si comparamos los fallecidos unicamente en los meses

de marzo a diciembre de ambos afios el nimero de fallecimientos fue de 85 en 2019

y de 151 en 2020.
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La edad media al fallecimiento fue levemente superior en el afio 2019 (80,5+8,92)
que en el 2020 (79,5+10,4). La distribucion por género era similar (mujeres 43,2% y
43,0%, en 2019 y 2020 respectivamente). La distribucidon por categorias de edad y

afio de fallecimiento queda representada en la Figura 13.
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Figura 13. Nimero de fallecimientos de pacientes con patologia vascular cerebral atendidos durante
2019y 2020 por categorias de edad y afio de fallecimiento.

En la observacién de la mortalidad por meses en 2019 y 2020 se evidencia un
incremento de la mortalidad a principios del afio 2020, en los meses del inicio de la

pandemia (Figura 14).
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Figura 14. Distribucion mensual de los fallecimientos de los pacientes con patologia vascular cerebral
durante los afos 2019 y 2020.



26

4.4.1.2. Pacientes con patologia vascular cerebral y COVID-19

156 (4,4%) de los pacientes incluidos en este epigrafe tuvieron una prueba
diagnéstica de COVID-19 positiva. La edad media en la tltima atencidon de los
infectados fue de 72,3+14,1 afios y la de los no infectados de 69,6+13,5 afios. Esta
diferencia era debida a que el 51,6% de todos los infectados tenia entre 80 y 89 afios
(Figura 15). El porcentaje de mujeres entre los pacientes infectados (51,3%) era

superior al de los pacientes no infectados (41,1%).
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Figura 15. Distribucion porcentual de los pacientes con patologia vascular cerebral atendidos durante

2019 y 2020 segun hayan tenido una prueba de COVID-19 positiva o0 no y por categorias de edad.

4.4.1.3. Mortalidad en los pacientes con patologia vascular cerebral y COVID-19

Del total de 156 pacientes infectados fallecieron 24 (15,4%), aunque solo en 22 se
establecid una relacion temporal con la infeccion. En los 3.354 pacientes no
infectados murieron 127 (3,8%). En el grupo de infectados el 25% de las personas
fallecidas fueron mujeres, mientras que en los no infectados el porcentaje de mujeres
fallecidas fue del 44,1%. La letalidad de la COVID-19 en los pacientes con patologia
vascular cerebral infectados fue del 14,1%, la mas elevada de entre todas las

agrupaciones diagnosticas (Tabla 9).

Los fallecimientos de pacientes con patologia vascular cerebral y COVID-19 se
agrupan al principio de la pandemia y al final del afio, periodos de maxima incidencia

de la infeccion (Figura 16).



27

20 mCOVID-19() = COVID-19 (+

Wllillhllll

N
o
o

% fallecidos
o

—
o
o

5

o

marzo abril mayo junio julio agosto septiembre octubre noviembre  diciembre

Mes

Figura 16. Distribucion porcentual de los fallecimientos de pacientes con patologia vascular cerebral
segun hayan sido positivos o no al diagnéstico de COVID-19 durante los meses marzo-diciembre 2020.

4.4.2. Pacientes ingresados por ictus isquémico

El nimero de pacientes ingresados por un ictus isquémico sumo 472 pacientes en el
afio 2019 y 471 en el afio 2020, con una distribucidon por género muy semejante
(hombres 60,4% en 2019 y 61,2% en 2020). La edad media de los pacientes fue de
71,2+13,6 anos en 2019 y de 70,8+12,9 en 2020. En 2020 el 80,8% de los ictus
isquémicos se produjeron en personas con edad superior a 60 afios, frente al 79,2%

en 2019 (Tabla 13).

Tabla 13. Distribucion de los pacientes ingresados por ictus isquémico por categorias de edad y afio de
ingreso.

Afo 2019 Afio 2020

Edad n % n %
20-29 1 0,2 2 04
30-39 8 17 5 1,1
40-49 29 6,1 19 4
50 - 59 60 12,7 64 136
60 - 69 103 218 117 248
70-79 124 26,3 132 28
80 -89 122 258 117 248
>90 25 53 15 32

Total 472 100 471 100




4.4.2.1. Mortalidad en los pacientes ingresados por ictus isquémico
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Es destacable la diferencia de mortalidad en los pacientes ingresados por ictus

isquémico en el afio 2019 (17,8%) frente al afio 2020 (7,9%). Ademas, la edad media

al fallecimiento de los pacientes ingresados en 2019 era de 81,5489 afios, superior a

la de los fallecidos en 2020 que fue de 77,8+1,6 anos. En la distribucién porcentual

del total de fallecidos se comprueba una sobremortalidad durante el afio 2020 en las

categorias de edad entre 50 y 69 afios (Tabla 14).

Tabla 14. Distribucion de los fallecimientos de pacientes ingresados por ictus isquémico durante los
anos 2019 y 2020 por categorias de edad.

2019 2020
Edad n % n %
50 - 59 1 12 3 81
60 - 69 10 11,9 8 216
70-79 23 214 8 216
80 -89 B M7 12 324
>90 15 17,9 6 16,2
Total 8 100 37 100

La distribucion temporal de la mortalidad a lo largo de ambos afios muestra mayores

fluctuaciones durante el afio 2020 (Figura 17).
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Figura 17. Distribucion mensual de la mortalidad en pacientes ingresados por ictus isquémico durante

los afios 2019 y 2020.
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4.4.2.2. Pacientes ingresados por ictus isquémico tratados con procedimientos
recanalizadores

A fin de evaluar posibles cambios en la atencion médica durante la pandemia hemos
analizado los pacientes con ictus isquémico sometidos a procedimientos

recanalizadores (trombolisis intravenosa y/o trombectomia mecénica).

Del afo 2019 sélo se disponen de datos de los meses de mayo a noviembre. En este
periodo un total de 57 (media de 8 al mes) pacientes fueron sometidos a un
procedimiento de recanalizacion en la fase aguda del ictus, frente a 157 (media de 13

al mes) en todo el afio 2020.

La edad media fue de 71+13,3 afios en 2019, frente a 74+12,7 en 2020, sin diferencias
resefables en las diferentes categorias de edad. Con respecto a la distribucion por

género, durante el afo 2019 se recanalizaron una mayor proporcion de hombres

(61,4%) que en 2020 (53,2%).

La discapacidad de los pacientes previa al ingreso evaluada mediante la ERm durante
los afios 2019 y 2020 fue semejante. No presentaban ninguna discapacidad (ERm 0)
el 77,2% de los pacientes en 2019 y el 76,4% en 2020. La severidad clinica de los
ictus al ingreso medida mediante la escala NIHSS fue diferente en ambos afios,
siendo ligeramente mas grave en 2020 (media de NIHSS 11,1+8,02 en el afio 2019,
frente a 12,6+6,78 en 2020).

Al alta, la proporcion de pacientes con ERm 0 era del 49,1% en 2019 y del 29,2% en
2020. En 2019 un paciente fallecio (ERm 6), frente a 11 pacientes en 2020.

4.4.2.3. Pacientes ingresados por ictus isquémico con COVID-19 durante el ingreso

De los 471 que ingresaron por ictus isquémico durante el aio 2020, se confirmo el
diagnostico de COVID-19 durante el ingreso en 14 (2,97%) pacientes. De estos, 6
(42,9%) eran hombres y 8 (57,1%) mujeres, con una edad media de 71,7+15,1 (36 -
87) anos. Es llamativo que 3 (21,43%) de estos 14 casos tenian una edad menor de 60

afios (Tabla 15).
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Tabla 15. Distribucién por categorias de edad de los pacientes ingresados en el afio 2020 por ictus
isquémico y con COVID-19 durante el ingreso.

Edad n %
30-39 1 7,14
50-59 2 14,29
60-69 3 21,43
70-79 3 21,43
80-89 5 35,71
Total 14 100

En estos 14 pacientes el factor de riesgo vascular (FRV) mas prevalente fue la HTA
(78,6%), seguido de la dislipemia (50%) y el tabaquismo (35,7%). Existia el

antecedente de un ictus previo en 2 personas (14,3%).

Antes del ingreso la inmensa mayoria de los pacientes (13 del total de 14) no tenian
ninguna discapacidad (ERm 0). El paciente restante presentaba una discapacidad leve
sin impacto en su modo de vida (ERm 1). El pronostico funcional al alta fue muy
favorable (ERm 0) en 7 (50%) pacientes, 2 pacientes (14,3%) presentaron una
discapacidad moderada (ERm 3), otros 2 presentaron una discapacidad
moderadamente severa (ERm 4), un paciente present6 una discapacidad severa (ERm

5)y 2 (14,3%) pacientes fallecieron (ERm 6).

Una de las fallecidas era una mujer de 36 afios, fumadora, consumidora de
anticonceptivos orales y sin discapacidad previa al ingreso (ERm 0). Fue hallada en el
suelo de su domicilio con afasia global y hemiplejia derecha. A su ingreso, se le realizd
un TAC cerebral que mostraba un infarto establecido de la arteria cerebral media
izquierda con una desviacion leve de la linea media y un TAC toracico que demostraba
la presencia de neumonia bilateral y datos sugestivos de tromboembolismo pulmonar.
Se confirmé la presencia de COVID-19 mediante PCR. La paciente evolucion6 con
un deterioro neuroldgico progresivo y fallecié 72h después del ingreso. Este caso ha

sido objeto de publicacion por el Servicio de Neurologia del HU Cruces (4).
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La otra paciente fallecida tenia 87 afnos y presentaba HTA como tnico antecedente de
interés. No tenia discapacidad previa al ingreso (ERm 0). Acudié a Urgencias por un

ictus isquémico y fallecio en otro centro una semana mas tarde.

5. DISCUSION

La pandemia por COVID-19 planteé un reto médico desconocido desde la ya casi
olvidada pandemia de la gripe de 1918. La enfermedad y el virus causante eran
nuevos en los seres humanos, se propagaba de manera muy rapida y llegaba a
provocar la muerte de los infectados. Se hizo necesario acumular de manera rapida
toda la informacién disponible para conocer mejor esta enfermedad e identificar qué
colectivos eran mas vulnerables, para lo que se crearon registros en diferentes
hospitales y paises. Desde el inicio se planted que el SARS-CoV-2 podia tener
repercusiones neuroldgicas, bien porque pudiera causar manifestaciones
neurologicas en la fase aguda de la infeccion o bien porque se pudieran producir
manifestaciones neuroldgicas tardias una vez superada la fase aguda. La pérdida del
olfato hizo suponer un especial neurotropismo de este virus y el trastorno de la
coagulacion que se produce en la fase aguda de la infeccion planted su potencial
impacto en el riesgo de ictus. En la actualidad, las posibles complicaciones
neuroldgicas del SARS-CoV-2 son objeto de investigacion y debate (15, 21, 25),

pero no se abordan en este trabajo.

El objetivo de este trabajo es valorar el impacto que la COVID-19 puede tener en los

enfermos neuroldgicos en términos de incidencia y prondstico.

La incidencia de COVID-19 durante el afio 2020 en el conjunto de los pacientes
neuroldgicos fue algo menor (4,77%) que en la poblacion general (5,34%). No habia
diferencias relevantes con relacion a la edad, salvo en las personas mayores de 90
afios, en las que la incidencia de la infeccion era menor en los enfermos neuroldgicos

(7,72%) que en la poblacion general (11,4%).

Desde el inicio de la pandemia la mortalidad en la poblacion de enfermos
neuroldgicos fue superior a la de la poblacion general (24), sobre todo en la categoria

de edad entre 80 y 89 afios. Este hecho puede relacionarse con el marcado incremento
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de la letalidad de la COVID-19 en los enfermos neuroldgicos (8,1%) con respecto a
la poblacién general (2,59%) en todas las categorias de edad, llegando a ser hasta 3
veces superior entre los 70 y 79 anos de edad. Aunque la incidencia de COVID-19
en los enfermos neurolégicos fue superior en las mujeres (5,04%) que en los hombres
(4,39%), el 53,2% de los fallecidos fueron hombres frente al 46,8% de mujeres. Estos
datos reflejan una especial predisposicion a un mal pronostico de COVID-19 de los

enfermos neuroldgicos en este trabajo, especialmente en los hombres.

Ademas, durante los 10 meses de pandemia del afio 2020 fallecieron 253 personas
mas que en el mismo periodo del afio 2019. Esta cifra es muy superior a los 139
fallecidos con COVID-19, lo cual podria sugerir una sobremortalidad por casos de
COVID-19 no diagnosticados. Esta hipotesis ya ha sido planteada en la poblacion
general (26).

Al analizar las distintas enfermedades neuroldgicas se han encontrado algunas
diferencias en cuanto a letalidad, siendo la méas elevada en los pacientes con patologia
vascular cerebral (14,1%). Este mal pronoéstico de la infeccion se puede relacionar

con los FRV ya conocidos (10).

La evidencia a dia de hoy demuestra que las personas con demencia no s6lo presentan
un riesgo particularmente elevado de infeccidn, sino que ademads presentan un peor

prondstico una vez infectados (27).

En la experiencia de la OSI-EEC Ia incidencia de COVID-19 en los pacientes con
demencia fue de 5,99%, la mas alta en relacion con el resto de las agrupaciones
diagnésticas. La letalidad también fue muy elevada, dado que fallecieron 18 personas
de las 159 infectadas (11,3%). Nuestros hallazgos se asemejan a los de otras

experiencias analizadas recientemente (28).

Se han planteado multiples razones por las cuales el riesgo de COVID-19 aumenta
en los pacientes con demencia. En primer lugar, presentan una mayor dificultad para
cumplir con las medidas de proteccion, tales como el uso de mascarilla y el
distanciamiento fisico. Asimismo, gran parte de las personas ingresadas en
residencias presentan demencia, lo cual dificulta el distanciamiento fisico por dos
razones: por un lado, la necesidad de cuidados permanentes y, por otro lado, las

alteraciones conductuales derivadas de la enfermedad (agravadas por la disminucion
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de las visitas y la limitacion de las interacciones con otros residentes durante la
pandemia). Esto explica el marcado aumento de la incidencia de la COVID-19 en

residencias con respecto a la poblacion general (27).

Aunque las comorbilidades cominmente presentes en pacientes con demencia (HTA,
obesidad, DM y cardiopatias) son también factores de riesgo de COVID-19 grave,
parece que existen mecanismos patogénicos especificos de la demencia que pueden
empeorar el pronostico de la COVID-19. Un estudio de una cohorte del Biobanco
del Reino Unido mostrdé que la probabilidad de hospitalizacion por COVID-19 se
duplicaba en pacientes homocigotos para el alelo APOE-e4, dando lugar a una
amplificacion de la respuesta inflamatoria a la COVID-19 al aumentar la

permeabilidad vascular y contribuir a la produccién de citoquinas (27).

La EM es una enfermedad neuroinflamatoria y neurodegenerativa que ocurre en
personas jovenes y que es potencialmente discapacitante. Muchos de estos pacientes
suelen estar en tratamiento con farmacos que modifican la inmunidad o la deprimen.
Al inicio de la pandemia se pens6 que estos pacientes podrian ser mas susceptibles a
la infeccion, bien por las alteraciones del sistema inmunoldgico causantes de la
enfermedad o bien por los tratamientos que reciben (29). También se penso que el

prondstico de la COVID-19 podia ser mas grave.

En los pacientes con EM atendidos en el HU Cruces la incidencia de COVID-19 fue
semejante a la del conjunto de la poblacién general. En los pacientes incluidos en
este estudio el pronostico fue favorable, dado que 28 (82,4%) de ellos no precisaron
ingreso. Los 6 pacientes que ingresaron eran de mayor edad y presentaban una mayor
discapacidad, aunque solo fallecieron 2 (en dudosa relacion con la COVID-19). Es
destacable que el tratamiento con fArmacos inmunosupresores o inmunomoduladores
no tuvo ningun efecto perjudicial en la evolucion de la infeccion. Estos resultados
estan en sintonia con los de otras series, en las que en mas del 75% de los pacientes
con EM la COVID-19 fue leve y no precisé ingreso, independientemente del

tratamiento que estaban realizando (30, 31).
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En muchos casos de COVID-19 también tienen lugar alteraciones de la coagulacion
que pueden derivar en complicaciones tromboembolicas. Existen multiples
mecanismos patogénicos que parecen estar implicados en esta disregulacion,
fundamentalmente la coagulacion intravascular diseminada (CID), la tormenta de
citoquinas y la hiperactivacion del sistema renina-angiotensina (SRA). Al igual que
en la CID, en la COVID-19 se produce un marcado aumento de dimeros-D y
productos de degradacion de la fibrina, aunque las hemorragias graves no son tan
frecuentes como los fenomenos tromboticos, lo cual sugiere que la coagulopatia
presente en la COVID-19 es distinta a la CID. Por otro lado, la trombocitopenia
presente en enfermos graves de COVID-19 no es tan marcada como en la CID. La
tormenta de citoquinas que se produce en la COVID-19 se asocia al distrés
respiratorio agudo y fallo multiorganico. En pacientes hospitalizados por COVID-19
es caracteristico el aumento de multiples marcadores de inflamacion, algunos de lo
cuales podrian estar relacionadas con los fendémenos tromboticos que se producen en
la COVID-19. En la COVID-19 también se produce una hiperactivacion del SRA.
En el SRA la renina transforma el angiotensinégeno en angiotensina I, que a su vez
es transformada en angiotensina II por la ECA, produciendo efectos
vasoconstrictores, proinflamatorios y protromboéticos. La ECA2 es una proteina
transmembrana que se localiza en diferentes zonas del organismo, siendo
particularmente elevada en pulmones, corazén y vasos sanguineos, y que tiene como
funcion degradar la angiotensina II. El SARS-CoV-2 utiliza la ECA2 como puerta
de entrada, lo cual podria dar lugar a su regulacién a la baja, favoreciendo el efecto

proinflamatorio y protrombdtico de la angiotensina II (32).

El efecto protrombotico del SARS-CoV-2 hacia prever un incremento de la
incidencia de ictus isquémico en los pacientes infectados. Sin embargo, durante la
pandemia se ha producido un descenso del numero de pacientes ingresados por ictus
isquémico en el norte de Espaia, lo cual se ha propuesto que ha podido haber sido el
resultado del temor por acudir al hospital de parte de la poblacion. En la experiencia
del HU Cruces la incidencia de ingresos por ictus isquémico no se ha modificado
durante la pandemia, ni las caracteristicas de los pacientes en términos de edad y
género. Tampoco se ha incrementado la mortalidad de estos pacientes, sino al

contario.
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Es destacable el escaso nimero de pacientes con ictus isquémico y COVID-19
ingresados en el Servicio de Neurologia: 14 (un 3% del total de 471). Este resultado
estd en sintonia con las experiencias de otros centros. En la primera descripcion de
las complicaciones neurologicas en los infectados por SARS-CoV-2 ingresados en 3
hospitales de Wuhan (China), 5 de 214 (5,7%) pacientes sufrieron un ictus (33). En
un registro hospitalario espafiol, de 841 pacientes ingresados con COVID-19
presentaron un ictus el 1,7 % (34) y en un reciente metaanalisis se estimé que la

incidencia de ictus en la COVID-19 era de un 2,5% (1%-6,1%) (12).

Se ha planteado también que la atencion sanitaria durante la pandemia ha podido
verse modificada y provocar un empeoramiento del prondstico de los pacientes:
retraso de los tiempos puerta-aguja, disminuciéon de las tasas de éxito en los
tratamientos endovasculares, etc. En el HU Cruces no se han producido cambios
importantes en cuanto a incidencia y prondstico de los pacientes sometidos a
tratamientos de recanalizacion. Estos resultados favorables son contradictorios con

los de otros hospitales, algunos préoximos (35-38).

Los pacientes con patologia vascular cerebral son los que mas FRV asocian y estos
se relacionan con un mal pronéstico de la COVID-19. A pesar de que estos pacientes
presentaron una incidencia de COVID-19 del 4,4%, menor a la de otras enfermedades
neuroldgicas como la demencia (5,99%), la letalidad de la infeccion fue las mas
elevada (14,1%), superior en casi 3 puntos porcentuales a la de la demencia. Este

hecho apoya la asociacion entre los FRV y el mal prondstico de la COVID-19.

Este trabajo adolece de algunas limitaciones y debilidades, siendo la principal la
calidad de la informacion analizada, ya que no se dispone de informacion sobre los
pacientes atendidos en Urgencias ni en interconsultas, ni tampoco de los pacientes
con complicaciones neuroldgicas que fueron atendidos por otras especialidades y no
estaban a cargo del Servicio de Neurologia. Por otro lado, la informaciéon
suministrada presenta una notable imprecision en la codificacion de los diagnoésticos.
Por ejemplo, en 6.640 (23,1%) pacientes no existia ninguna anotacion del
diagnostico y en aproximadamente otro 20% el diagnostico era inespecifico

(“Trastorno de la marcha”, “Estudio”, etc.).
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El nimero de pacientes analizados es muy elevado (28.704), lo que da valor al
estudio ya que minimiza algunos sesgos. Por el contrario, el numero de infectados es
reducido (159 casos), inferior a 20 casos en mas de la mitad de las agrupaciones

diagnosticas.

6. CONCLUSIONES

La principal conclusion de este trabajo es la demostracion de un notable aumento de
la letalidad por la COVID-19 en los enfermos neurolégicos, sobre todo en aquellos
con patologia vascular cerebral, a pesar de que la incidencia, salvo en los pacientes

con demencia, no es superior a la de la poblacion general.

En el conjunto de pacientes neurologicos la evolucion temporal de la pandemia en

términos de incidencia ha sido similar a la de la poblacion general.

Los enfermos con EM no tienen ni mayor riesgo de COVID-19 ni un peor prondstico,
independientemente de que estén con tratamiento inmunomodulador o

Inmunosupresor.

La incidencia de los ingresos por ictus isquémico no se ha visto modificada con
relacion a la pandemia, ni se ha deteriorado el pronostico. La atencion sanitaria de

estos pacientes tampoco se ha visto afectada.

Sin duda son necesarios mas estudios para avanzar en el conocimiento de la COVID-

19 con relacidn a las enfermedades neurologicas.
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