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PALABRAS CLAVE Resumen

Infarto cerebral; Introduccion: La pandemia por COVID-19 ha tenido un impacto en el manejo del ictus isqué-
Ictus isquémico; mico; se ha descrito una disminucion de los ingresos hospitalarios e incluso una interrupcion
Espana; en la cadena de atencion y un aumento de la mortalidad intrahospitalaria. Sin embargo, falta
COVID-19; evidencia sobre su impacto en el pronodstico funcional. El objetivo de este estudio es analizar
Prondstico el efecto de la pandemia por COVID-19 en el pronodstico funcional a 3 meses de los pacientes

con ictus isquémico agudo hospitalizados en Aragon.

Material y métodos: Revisamos los datos de todos los pacientes ingresados por ictus isquémico
en todos los hospitales de nuestro sistema sanitario entre el 30 de diciembre del 2019 y el 3
de mayo del 2020. Comparamos su mRS y la mortalidad a 3 meses de los hospitalizados antes y
después de haberse establecido el estado de emergencia secundario a la pandemia por COVID-
19.
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Introduccion

Resultados: En total, 318 pacientes con ictus isquémico agudo cumplieron nuestros criterios
de inclusion. No hubo diferencias en las caracteristicas globales y especificas de cada periodo,
excepto por una mayor proporcion de pacientes mayores de 80 afos de edad durante el periodo
pre-CoV (42,2% vs. 29,0%, p=0,028). En el analisis comparativo, no encontramos una diferencia
significativa en la mortalidad (12,3 vs. 7,9, p=0,465) o la proporcion de pacientes con mRS <
2 (57,7% vs. 57,1%, p=0,425) a los 3 meses.

Conclusion: Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que analiza el impacto de la
pandemia por COVID-19 en el pronéstico funcional a 3 meses de pacientes con ictus isquémico.
En nuestra comunidad auténoma, no ha habido un incremento en la mortalidad o discapacidad
a 3meses de pacientes hospitalizados por ictus isquémico durante el periodo de COVID-19.

© 2021 Sociedad Espaiiola de Neurologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Three-month functional prognosis of patients hospitalised due to acute ischaemic
stroke in Aragon: Rregional analysis of the impact of COVID-19

Abstract

Introduction: The COVID-19 pandemic has had an impact on ischaemic stroke management,
with a reported decrease in hospital admissions, and even disruptions in healthcare and increa-
sed in-hospital mortality. However, there is a lack of evidence on the impact of the pandemic
on functional prognosis. The aim of this study is to analyse the effect of the COVID-19 pandemic
on the 3-month functional outcomes of patients hospitalised due to acute ischaemic stroke in
Aragon (Spain).

Materil and methods: We reviewed the data of all patients admitted due to ischaemic stroke
to any hospital in our regional healthcare system between 30 December 2019 and 3 May 2020.
We compared modified Rankin Scale scores and mortality at 3 months in patients hospitalised
before and after the declaration of a state of emergency due to the COVID-19 pandemic.
Results: In total, 318 patients with acute ischaemic stroke met our inclusion criteria. No diffe-
rences were observed between periods in global or specific characteristics, with the exception
of a higher proportion of patients older than 80 years during the first period (42.2% vs. 29.0%,
P=.028). In the comparative analysis, we found no significant differences in mortality (12.3 vs.
7.9, P=.465) or in the proportion of patients with modified Rankin Scale scores < 2 (57.7% vs.
57.1%, P=.425) at 3 months.

Conclusion: To our knowledge, this is the first study to analyse the impact of COVID-19 pande-
mic on the 3-month functional outcomes of patients with ischaemic stroke. In our region, there
has been no increase in rates of mortality or disability at 3 months in patients admitted due to
ischaemic stroke during the pandemic.

© 2021 Sociedad Espanola de Neurologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

Espana ha sido uno de los paises mas afectados por el
SARS-CoV-2, llevandonos a 15 semanas de estricto aisla-

Desde que se notificd el primer caso a finales de 2019, la
infeccion por SARS-CoV-2, conocida como enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19), se ha extendido por todo el
mundo con tal velocidad e impacto que incluso ha llevado al
colapso de algunos sistemas sanitarios' . Durante los prime-
ros meses de la pandemia, contener el brote se convirtié en
la principal prioridad en la mayoria de hospitales y centros
de sanitarios, aumentando el riesgo de danos colaterales
en pacientes con otras enfermedades debido a la situacion
de los dispositivos de urgencias. Mdltiples publicaciones han
descrito una disminucion en los ingresos hospitalarios por
ictus isquémico®® e incluso una interrupcion en la cadena
de atencion al ictus isquémico agudo y el aumento de su
mortalidad intrahospitalaria®®'2.

miento (con un estado de alarma nacional del 14 de marzo
al 21 de junio). Hoy en dia nos enfrentamos a una «segunda
ola» con un nimero de casos diagnosticados incluso mayor
que la primera (a 18 de octubre se han confirmado 937.000
casos y 33.775 defunciones)’®. Lo que al principio de este
verano de 2020 parecid circunscrito a areas con un impor-
tante sector hortofruticola en activo (Aragon y Cataluia),
se ha acabado extendiendo a la mayoria de todo el territo-
rio nacional, con una de las tasas mas altas de contagio de
Europa, de acuerdo con el Centro Europeo para la Preven-
cion y el Control de Enfermedades'. Esta «nueva realidad»,
que nos vemos obligados a aceptar y enfrentar, nos lleva
a preguntarnos: jcomo esta afectando esto al prondstico
funcional de nuestros pacientes con ictus isquémico?
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El objetivo de este trabajo es analizar el impacto del
brote epidémico de COVID-19, durante la «primera ola», en
la evolucion a 3 meses de los pacientes con ictus isquémico
agudo hospitalizados en Aragon (Espana).

Metodologia
Disefio y poblaciéon de estudio

Se incluyo, de manera consecutiva, a todos los pacientes que
ingresaron por ictus isquémico agudo, con una puntuacion
menor o igual a 2 en la escala modificada de Rankin (mRS), en
cualquiera de los hospitales del Servicio Aragonés de Salud
(SALUD), entre el 30 de diciembre del 2019 y el 4 de mayo
del 2020.

Los casos se agruparon en 2 periodos, antes (pre-CoV)
y después (CoV) de la instauracion del estado de alarma
en Espana (14 de marzo del 2020), distribuidos por sema-
nas. Consideramos la semana 11 (511, del 9 al 15 de
marzo) el inicio del periodo CoV, dadas las decisiones
politicas que se tomaron a lo largo de dicha semana (res-
tricciones de movilidad, limitaciones en los eventos al aire
libre o cierre de colegios), hasta el cierre total el 14 de
marzo.

Se recogieron las caracteristicas demograficas y clini-
cas, incluyendo la edad, el sexo, los factores de riesgo
cerebrovascular, la puntacion en la escala NIHSS de la pri-
mera valoracion, la puntuacion en el Alberta Stroke Program
Early CT Score (ASPECTS), el modo de activacion del Codigo
Ictus, la existencia de ictus del despertar o de hora de
inicio desconocida, la etiologia del evento, el tiempo detec-
cion de sintomas-puerta, el tiempo puerta-aguja, el tiempo
puerta-ingle, el tiempo ingle-reperfusion, las trombecto-
mias mecanicas (TM) con reperfusion exitosa (considerada
como mTICI 2b-3), el tipo de procedimiento anestésico uti-
lizado durante la TM y el resultado del test diagndstico de
SARS-CoV-2. Como variables prondsticas, seleccionamos la
mortalidad y la puntuacion en la mRS a 3 meses.

Analisis estadistico

Realizamos un analisis estadistico descriptivo para compa-
rar ambos grupos de pacientes, pre-CoV y CoV, de acuerdo
con las posibles diferencias entre las variables de estudio
para ambos periodos. Las variables cualitativas se recogen
en forma de nimeros totales y porcentajes, mientras que las
variables cuantitativas continuas se muestran con su medias
aritméticas y desviaciones estandar, o medianas y rangos
intercuartilicos, cuando procede.

La comparacion entre grupos se realizo utilizando test
de la chi al cuadrado para comparar variables categoricas,
y el de la t de Student o la U de Mann-Whitney para varia-
bles continuas. Utilizamos una regresion logistica multiple
para identificar aquellos factores asociados a las variables
prondsticas en los que se habia encontrado una diferencia
significativa. Los valores de p <0,05 se consideraron como
estadisticamente significativos. El analisis estadistico se rea-
liz6 con SPSS Statistics 21 (IBM SPSS Statistics 21.0.0.0, New
York, NY, USA).

El estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica de la
Investigacion de la Comunidad Auténoma de Aragon (CEICA).

Resultados

Un total de 382 pacientes con diagnostico de ictus isquémico
agudo fueron ingresados en Aragon entre el 30 de diciem-
bre del 2019 y el 4 de mayo del 2020 (225 durante el periodo
pre-CoVy 93 durante el periodo CoV). De ellos, 318 cumplie-
ron el criterio de inclusion de una situacion funcional previa
equivalente a mRS < 2. El 55,0% (175) fueron hombres y
la media £ desviacion estandar de edad fue de 73,5+ 13,8
anos. No observamos diferencias en las caracteristicas glo-
bales o especificas de los pacientes de cada periodo, salvo
por la edad de presentacion y el porcentaje de pacientes
mayores de 80 anos, que fue mayor en el periodo pre-CoV
(42% vs. 29,0%, p=0,028). En el analisis comparativo ajus-
tado por edad, no encontramos diferencias estadisticamente
significativas entre la mortalidad de ambos grupos (12,3% vs.
8,9% p=0.465), ni entre el porcentaje de pacientes con un
mRS < 2 a 3meses (57,7% vs. 57,1%, p=0.425) (tabla 1).
Un 66.7% de las muertes fueron por causa cerebrovascular.
La etiologia de ictus isquémico con mayor mortalidad fue la
cardioembolica, el 17.7%'" en el periodo pre-CoV y el 21,4%°
en periodo CoV.

Discusion

La pandemia por COVID-19 ha tenido un impacto significa-
tivo en la atencion al ictus isquémico agudo a nivel mundial.
En distintas publicaciones se ha descrito una disminucion
de los ingresos hospitalarios por ictus isquémico durante la
«primera ola»*8. También ha habido un empeoramiento de
los tiempos de atencion extrahospitalaria, los tiempos de
puerta-aguja y un aumento en la mortalidad intrahospitala-
ria durante este periodo®®'2,

Ante estos hallazgos, surge la preocupacion de si estas
irregularidades han tenido un impacto significativo en el pro-
nostico funcional de nuestros pacientes. Tradicionalmente,
este se aborda inicialmente a los 3meses de ocurrido el
evento cerebrovascular a través de la mRS. Segln nuestros
resultados, no ha sido el caso en Aragon, al no observar
una repercusion funcional diferente al comparar estos a
pacientes con los ingresados antes del inicio de la pande-
mia. Esta situacion podria deberse, en parte, a la respuesta
dada por parte del SALUD a esta «nueva realidad» en la que
nos encontramos. La atencion del ictus isquémico esta coor-
dinada de manera integral en toda la region por el Plan
de Atencidn al Ictus en Aragon y gira en torno a un regis-
tro de pacientes actualizado en tiempo real a partir de
los datos de los informes de ingreso y alta de una historia
clinica electronica unificada para toda la comunidad auto-
noma. Esto nos permite resolver y enfocar problemas en
la atencién de esta enfermedad con un trabajo en equipo
entre nuestros diferentes hospitales y personal sanitario,
de manera coordinada, dinamica y eficiente*'>. Durante la
«primera ola» de la pandemia por COVID-19 se mantuvie-
ron las reuniones ordinarias y extraordinarias de este grupo
mediante videoconferencia, reuniones que permitieron
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Tabla 1 Caracteristicas de los pacientes hospitalizados por ictus agudo en Aragon con un mRS basal < 2 (n=318). Estan
agrupados en los ingresados antes (pre-CoV) y después (CoV) de la implantacion del estado de alarma en Espana

pre-CoV (225) CoV (93) p

Caracteristicas demogrdficas

Sexo, varon, n (%) 120 (53,3) 55 (59,1) 0,344

Edad en anos, media + DE 74,6 += 13,4 70,8 + 14,5 0,023

> 80 anos, n (%) 95 (42,2) 27 (29,0) 0,028

mRS basal, mediana (IQR) 0 (0-1) 0 (0-1) 0,812
Caracteristicas al ingreso

Ictus del despertar o inicio desconocido, n (%) 100 (44,4) 42 (45,2) 0,907

Activacion prehospitalaria, n (%) 75 (33,3) 34 (36,3) 0,817

Puntuacion NIHSS, media & DE 7,3+ 6,9 7,0+ 6,9 0,709

ASPECTS, mediana (IQR) 10 (9-10) 10 (8-10) 0,310
Etiologia del ictus

Aterotrombotico, n (%) 40 (18,3) 14 (15,2) 0,517

Cardioembodlico, n (%) 62 (28,3) 28 (30,4) 0,706

Lacunar, n (%) 34 (15,5) 17 (18,5) 0,521

Otras causas, n (%) 19 (8,7) 12 (13,0) 0,241

Indeterminado, n (%) 64 (29,2) 21 (22,8) 0,248

COVID-19 positivo, n/total — 03/31 —
Terapias de reperfusion

IVT, n (%) 52 (23,1) 20 (21,5) 0,756

EVT, n (%) 28 (12,4) 16 (17,2) 0,263
Tiempos del proceso®

ODT, min, mediana (IQR) 107 (64,8-271,3) 181,5 (68,3-532,0) 0,065

DNT, min, mediana (IQR) 56,5 (35,3-71,8) 61,5 (37,0-81,3) 0,505

DPT, min, mediana (IQR) 61 (35,8-106,5) 69,5 (45,0-128,0) 0,172
Pronéstico a 3 meses®

mRS < 2, n (%) 127 (57,7) 52 (57,1) 0,425

Mortalidad, n (%) 27 (12,3) 7 (7,9) 0,465

COVID-19 positivo: durante el periodo CoV, 31 pacientes con ictus isquémico agudo fueron estudiados por sospecha de infeccion por
SARS-CoV-2 mediante técnica de reaccion de cadena polimerasa (PCR) nasofaringea. Tres de ellos resultaron positivos.
ASPECTS: Alberta Stroke Program Early Computed Tomography Score; DE: desviacion estandar; DNT: tiempo puerta-aguja; DPT: tiempo
puerta-ingle; EVT: terapia endovascular; IVT: fibrinolisis intravenosa; IQR: rango intercuartilico; mRS: modified Rankin Scale; NIHSS:
National Institutes of Health Stroke Scale; ODT: tiempo inicio-puerta (llegada a Urgencias hospitalarias).
La fuente en negrita indica significacion estadistica (< 0,05).

@ Pacientes extrahospitalarios con menos de 24 h desde el inicio de los sintomas.

b Andlisis comparativo ajustado por edad.

Tabla 2 Medidas preexistentes e implementadas durante el periodo de COVID-19 para pacientes con ictus isquémico agudo en
Aragon (Espana)

Plan autonomico de atencion al ictus isquémico 2019-2022 Preexistente
Red de teleictus entre los diferentes hospitales de Aragon Preexistente
Guardia autonémica especifica para la atencion al Codigo Ictus Preexistente
Registro automatizado Ictus-Aragon a partir de datos de la HCE Preexistente
Sistema «Mothership» para el tratamiento endovascular en el ictus agudo Implementado
Test PCR para SARS-CoV-2 previo al ingreso en Unidad de Ictus Implementado
IT para tratamiento endovascular en pacientes con sospecha de COVID-19 Implementado
IT para la monitorizacion de pacientes con sospecha de COVID-19 Implementado
IT para estudios neurosonoldgicos en pacientes con sospecha de COVID-19 Implementado
Protocolo de estudio etiologico del ictus en sospechas de COVID-19 Implementado

HCE: historia clinica electrénica; IT: instrucciones técnicas; PCR: reaccion de cadena polimerasa; TC: tomografia computarizada.

analizar nuestros datos e implementar distintas medidas isquémico agudo, entre otras (tabla 2). Observamos que el
como un protocolo para estudios neurosonologicos o la rees- perfil de los pacientes era diferente (mas jovenes), pero la
tructuracion del modelo de atencion «Drip & Ship» por uno edad una vez ajustada no ha resultado una variable explica-
«Mothership» para el tratamiento endovascular del ictus tiva.
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Sin embargo, es importante recordar que estos resulta-
dos se refieren solo a pacientes hospitalizados, sin tener
en cuenta el prondstico de todos aquellos pacientes con
ictus isquémico que no acudieron al médico durante este
periodo*>. Pacientes que actualmente se podrian encontrar
sin tratamiento preventivo ni un adecuado seguimiento.

A pesar de nuestros resultados, debemos estar atentos a
un posible cambio en la atencion hospitalaria de los pacien-
tes con ictus isquémico durante esta pandemia. Un menor
numero de ingresos en Unidades de Ictus, altas hospita-
larias prematuras o un menor acceso a una rehabilitacion
precoz son algunos de los cambios advertidos durante este
periodo'®. Mantener un adecuado estudio etioldgico de nues-
tros pacientes es otro elemento a tener en cuenta. Aunque
no parece ser el caso de nuestra serie, un aumento en la
proporcion de ictus de etiologia indeterminada por un estu-
dio inadecuado podria ser una situaciéon preocupante. Esto
podria llevarnos a un aumento de las recurrencias de ictus
en un futuro préximo, debido a la falta de una adecuada
implantacion de medidas de prevencion especificas.

Un protocolo adecuado y un trabajo coordinado entre
todos los profesionales sanitarios implicados en la atencion
del ictus isquémico, no solo en la fase aguda sino también
durante la hospitalizacion y el seguimiento, es fundamen-
tal para mantener una atencion optima de estos pacientes.
Ademas, el trabajo en equipo entre los diferentes hospita-
les de la region puede ayudar a afrontar este problema y
cualquier otro que pueda surgir.

Teniendo en cuenta los brotes de COVID-19 que estan rea-
pareciendo en Europa, es posible que debamos planificar
estrategias a largo plazo que nos permitan mantener una
adecuada atencion médica en estas nuevas circunstancias,
y en lugar de considerar esta situacion como algo transito-
rio, pensar que estamos frente a una «nueva normalidad».
En este escenario, seria importante insistir a la poblacién
en que debe solicitar una atencion médica urgente, asi
como establecer y potenciar medios de comunicacion y
coordinacion telematica. El teleictus, la teleconsulta o la
telerrehabilitacion pueden ser opciones a desarrollar. Algu-
nas sociedades cientificas ya han establecido documentos
de consenso para el abordaje de la consulta telematica, que
podrian adaptarse al paciente neurolégico’’.

La principal limitacion de este trabajo es su carac-
ter retrospectivo y observacional. Por otro lado, dado el
pequeio tamano de la muestra de pacientes con ictus isqué-
mico que presentaron COVID-19, no es posible valorar el
efecto del SARS-CoV-2 en el pronéstico funcional de estos
pacientes, comparados con la muestra total. Nuestros resul-
tados pueden no ser generalizables a otros paises o regiones,
teniendo que tener en cuenta aspectos como su modelo de
atencion al ictus isquémico agudo, sus especificidades geo-
graficas o las herramientas sociosanitarias empleadas ante
la pandemia.

Conclusion

Este se trataria del primer trabajo que analiza el impacto
de la pandemia por COVID-19 en el pronéstico funcional a
3 meses de paciente con ictus isquémico agudo. Estudios
previos han descrito cierta repercusion en la fase aguda.

Sin embargo, en nuestra muestra regional, que incluye los
pacientes hospitalizados de toda una comunidad autonoma,
no hemos observado un aumento en la mortalidad o disca-
pacidad a 3 meses.
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